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Kurzdarstellung 
 
Im Rahmen dieser Dissertation gelang erstmals die Synthese eines konfigurations-
stablien, axial-chiralen, konkaven Imidazoliniumchlorids, welches sich durch 
Deprotonierung in ein katalytisch aktives N-heterocyclisches Carben (NHC) um-
wandeln lässt. Seine Konfigurationsstabilität konnte sowohl durch temperatur-
abhängige NMR-Untersuchen als auch durch den Einsatz eines chiralen NMR-Shift-
Reagenzes nachgewiesen werden. Da das chirale Imidazoliniumsalz als Racemat 
synthetisiert wurde, musste eine Methode zur Isolierung der jeweiligen Enantiomere 
entwickelt werden. Dies gelang mittels HPLC an chiralen stationären Phasen. 
Insgesamt wurden in Rahmen dieser Arbeit drei verschieden große konkave NHC-
Vorläufer synthetisiert und in die entsprechenden Enantiomere getrennt. Die absolute 
Konfiguration ließ sich durch den Abgleich von errechneten und gemessenen 
Circulardichroismus-Spektren zuordnen. 
Da jeweils nur ca. 125 mg der enantiomerenreinen NHC-Prekursoren erhalten 
werden konnten, stand die Untersuchung der katalytischen Eigenschaften der 
konkaven Reagenzien vor einer quantitativen Herausforderung. Um den Verbrauch 
entscheidend zu reduzieren, wurden Mikroreaktoren entwickelt, in denen sich 
Reaktionsgemische mit einem Volumen von 15 µL bei einem Katalysatorverbrauch 
von etwa 1 mg handhaben ließen.  
In der Kreuzbenzoin-Reaktion von Benzaldehyd (I) mit ortho-substituierten Benz-
aldehyden (II) erwiesen sich die konkaven Bimakrocyclen als chemoselektiv. Ein 
zusätzlicher enantioselektiver Effekt durch die axial-chiralen Katalysatoren ließ sich 




























Bei Einsatz des enantiomerenreinen, axial-chiralen, konkaven, bimakrocyclischen 
NHC-Vorläufers III entsteht das Benzoin IV als Hauptprodukt in racemischer Form. 
         
         
Abstract 
 
As part of this dissertation, the synthesis of a configurationally stable, axially chiral, 
concave imidazolinium chloride succeeded for the first time. By deprotonation of the 
mentioned compound, a catalytically active N-heterocyclic carbene (NHC) can be 
generated. The configuration stability was proven by temperature dependend NMR 
experiments as well as by the use of a chiral NMR shift reagent. As the chiral 
imidazolinium salt was synthesized as a racemic mixture, a method for the isolation 
of the respective enantiomers had to be found. This was realized by the use of HPLC 
on chiral stationary phases. Altogether, concave NHC precursors could be syn-
thesized in three different sizes and were, moreover, separated into the respective 
enantiomers. The absolute configuration was assigned by comparison of calculated 
and measured circular dichroism spectra. 
As only about 125 mg of the respective enantiopure NHC precursors could be 
isolated, investigations on the catalytic activities of the concave reagents became a 
quantitative challenge. Thus, microreactors were developed to achieve an essential 
reduction of the catalyst consumption to only about 1 mg of catalyst per reaction 
batch of 15 µL.  
In the crossed benzoin reaction of benzaldehyde (I) with ortho-substituted benz-
aldehydes (II), the concave bimacrocycles proved to be chemoselective. An 
additional enantioselective effect by the axially chiral catalysts was not detectable in 




























Using the enantiopure, axially chiral, concave, bimacrocyclic NHC precursor III, 
racemic benzoine IV is formed as main product. 
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Beim Studium der Chemie orientieren sich viele Fragen um Stabilitäten und 
Reaktivitäten an der sogenannten Oktett-Regel. Demnach streben alle Atome eine 
stabile Edelgaskonfiguration an. Nach dem Schalenmodell bedeutet das vor allem für 
die Elemente der zweiten Periode wie Kohlenstoff, Stickstoff oder Sauerstoff eine mit 
acht Elektronen aufgefüllte äußerste Schale. Moleküle, in denen die Atome diesen 
Zustand erreicht haben, lassen sich grundsätzlich als stabil bezeichnen. Somit 
erscheinen dem Chemiker Substanzen, die nicht der Oktett-Regel genügen, intuitiv 
als sonderbar. 
Das wohl bekannteste Beispiel für einen derartigen Sonderfall ist das 
Kohlenstoffmonoxid (1). Betrachtet man die Valenzstrichformel (rechts), ist 
zu erkennen, dass das Kohlenstoffatom nur sechs Valenzelektronen 
besitzt. Dieser Elektronenmangel ist eine wesentliche Ursache für die bemerkens-
werte Aktivität des Kohlenstoffmonoxids. Seine Reaktivität wurde unter anderem für 
den Hochofenprozess genutzt, bei dem Eisenerz in Gegenwart von Koks zu 
elementarem Eisen reduziert wird. Bei Temperaturen von 2000 °C entsteht aus Koks 
und Luftsauerstoff Kohlenstoffdioxid, welches dann in der Boudouard-Reaktion mit 
Koks weiter zu Kohlenstoffmonoxid (1) reagiert (Abb. 1.1). Dieses ist schließlich 
reaktiv genug, um zwischen 400 und 900 °C Eisenoxide zu reduzieren.[1] Betrachtet 
man den wirtschaftlichen Aufschwung der Industrienationen im 18. und 19. 
Jahrhundert, welcher vor allem auf Erzeugung und Weiterverarbeitung von 
Stahlprodukten fußte, wird ersichtlich, dass die Chemie des Kohlenstoffmonoxids 
einen wichtigen Anteil daran hatte. 
  C + O2 → CO2 
  C+ CO2 → 2 CO 
  FeO + CO → Fe + CO2 
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Neben der Nützlichkeit seiner Reaktivität hat das Kohlenstoffmonoxid auch eine sehr 
unangenehme Eigenschaft: Als Gas ist es in der Lage, über die Lunge in die 
Blutbahn zu gelangen. Aufgrund seiner im Vergleich zum Sauerstoff etwa 250 Mal 
höheren Affinität zum Hämoglobin[2] blockiert es den Sauerstofftransport im Organis-
mus sehr schnell und kann so zum Erstickungstod führen. 
Als Elektronenmangelverbindung ist das Kohlenstoffmonoxid einerseits erwartungs-
gemäß sehr reaktiv, mit dem Bestreben, schließlich die Edelkonfiguration zu 
erreichen. Andererseits ist es aber auch stabil genug, um gebildet und kontrolliert für 
großindustrielle Prozesse eingesetzt zu werden. 
Moleküle mit Kohlenstoffatomen, die lediglich ein Elektronensextett besitzen, werden 
als Carbene bezeichnet. Das beschriebene Kohlenstoffmonoxid kann dieser 
Stoffklasse zugeordnet werden. Der formal einfachste Vertreter dieser Klasse ist das 
Methylen. Es lässt sich beispielsweise durch die photochemische Dissoziation von 
Diazomethan generieren (Abb. 1.2). Es ist allerdings ausgesprochen reaktiv und 
lässt sich nur für begrenzte Zeit und in hoher Verdünnung in einem Inertgas 
















Abb. 1.2: Synthese von Methylen (3) und dessen Dimerisierung zu Ethen (4). 
 
Worin besteht nun der entscheidende Unterschied zwischen der Stabilität des 
Methylens (3) und des Kohlenstoffmonoxids (1)? Wie lassen sich Carbene 
generieren, die zwar reaktiv, aber immer noch kontrolliert verwendbar sind? Lassen 
sich sogar Carbene mit definierter Reaktivität und Selektivität kreieren, mit denen 
neue Katalyse-Reaktionen möglich sind?  
Inbesondere die Gruppe der N-heterocyclischen Carbene kann auf diese Fragen 
einige positive Antworten liefern. 
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2 WISSENSCHAFTLICHER HINTERGRUND 
 
 
2.1 Was sind N-heterocyclische Carbene? 
 
Ihr Name beschreibt diese Stoffklasse bereits fast vollständig: Es handelt sich um 
cyclische Carbene, die wenigstens ein Stickstoffatom enthalten. Entscheidend ist 
dabei, dass sich dieses Stickstoffatom in direkter Nachbarschaft zur Carbenfunktion 
befindet. 
Carbene besitzen, wie bereits erwähnt, lediglich ein Elektronensextett und sind daher 
üblicherweise ausgesprochen elektrophil. Doch der +M-Effekt des freien Elektronen-
paars des Stickstoffatoms kann dieses Elektronendefizit kompensieren und somit 
das Carben stabilisieren. Abb. 2.1 illustriert dieses Phänomen beim Carben des 
1,3-Imidazols 5, bei dem der divalente Kohlenstoff sogar von zwei Stickstoffatomen 
umgeben ist. Die negative Ladung am Carben verdeutlicht außerdem, dass 
N-heterocyclische Carbene (NHC) im Gegensatz zu „normalen“ Carbenen nucleophil 
sind.[4] Dasselbe gilt für das in Kap. 1 beschriebene Kohlenstoffmonoxid (1). Auch 
hier kompensiert der positive mesomere Effekt des Sauerstoffatoms den Elektronen-
mangel. Dies ist beim Methylen (3) nicht der Fall, wodurch sich dessen aus-
gesprochen hohe Reaktivität erklären lässt. 




Abb. 2.1: Mesomere Grenzformeln eines N-heterocyclischen Carbens 5 und des Kohlenstoff-
monoxids (1).  
 
Betrachtet man die Molekülorbitale von N-heterocyclischen Carbenen, lässt sich 
herleiten, dass es sich hierbei um Singulett-Carbene handelt (Abb. 2.2). Nach der 
Hundschen Regel würden bei einem divalenten Kohlenstoffatom mit Elektronen-
sextett (6) die beiden freien Elektronen jeweils ein nichtbindendes Orbital (px, py) 
besetzen (7). Bei einem gewinkelten Carben besitzt eines der nichtbindenden 
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Orbitale einen s-Anteil (σ), wodurch es verglichen mit dem anderen Orbital (ppi) 
energetisch abgesenkt wird. Besitzt das Carbenkohlenstoffatom Substituenten mit 
einem –I-Effekt, wie im Falle eines N-heterocyclischen Carbens (8), wird das 
σ-Orbital weiter abgesenkt. Beim Beispiel in Abb. 2.2 ist nun der energetische 
Abstand zwischen σ und ppi größer als die Spinpaarungsenergie und ein Singulett-
Carben wird generiert. Zusätzlich führt beim NHC der +M-Effekt der Stickstoffatome 
(9) zur Erhöhung des Energieniveaus des pπ-Orbitals und damit zu einer 





















Abb. 2.2: Vereinfachtes Orbital-Schema zur Spinmultiplizität von N-heterocyclischen 
Carbenen.[5] 
 
Oft wird in der Literatur bei Strukturformeln von NHC die Carbenfunktion durch einen 
Doppelpunkt (:) illustriert. Das deutet jedoch auf ungepaarte Elektronen hin. Wie 
hergeleitet handelt es sich im Falle der NHC aber um gepaarte Elektronen. Diese 
werden daher in dieser Arbeit durch einen Balken (I) dargestellt. 
Neben der elektronischen Stabilisierung spielt die sterische Abschirmung bei 
N-heterocyclischen Carbenen eine wichtige Rolle. Wenn sich an den Stickstoff-
atomen beispielsweise nur kleine Substituenten wie Methyl- oder auch Phenyl-
gruppen befinden, können die Carbene zu Alkenen dimerisieren (Abb. 1.2). Wählt 
man allerdings große Reste wie Mesityl oder Adamantyl, kann diese Reaktion 
      2 - Wissenschaftlicher Hintergrund 5 
unterbunden werden. Abb. 2.3 gibt eine Übersicht mit wichtigen Strukturbeispielen 















































Abb. 2.3: Übersicht zu wichtigen Strukturen der N-heterocyclischen Carbene. 
 
Die wichtigsten Vertreter der N-heterocyclischen Carbene leiten sich von den fünf-
gliedrigen Azolen ab. Dazu zählen die synthetisch grundsätzlich leicht zugänglichen 
Heterocyclen Imidazolin (10), Imidazol (5), 1,2,4-Triazol (11) und Thiazol (12). Diese 
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Strukturen kommen u. a. in wichtigen natürlichen Substanzen vor wie Histidin 
(Imidazol) oder Vitamin B1 (Thiazol). Neben den fünfgliedrigen NHC sind auch sechs- 
(13)[6] und siebengliedrige (14)[7] bekannt. Interessant bei diesen Strukturen ist zum 
Beispiel der veränderte Bindungswinkel des Carbenkohlenstoffatoms. Durch 
Variation des sogenannten „Rückgrats“ können die Eigenschaften eines NHC 
entscheidend beeinflusst werden. Eine Steuerung der elektronischen Eigenschaften 
ist beispielsweise durch das Redox-schaltbare Ferrocen (15)[8] oder durch die 
pH-schaltbare α-CH-acide Carbonylfunktion (16/17)[9] möglich. Einen besonderen 
sterischen Einfluss können chiral modifizierte „Rückgrate“ (18)[10] ausüben. In so 
einem Fall können asymmetrische Reste R wie Naphthyl durch die Reste R’ 
vororientiert werden, um auf diese Weise eine chirale Umgebung des Carbens zu 
generieren. Häufig werden als N-Substituenten allerdings voluminöse Reste wie 
Mesityl (Mes), 2,6-Diisopropylphenyl (Dipp) oder Adamantyl (Ad) eingesetzt. 
Eine Besonderheit stellen bimakrocyclische NHC dar: Durch ihre konkave Struktur 
(19)[11] erhält das Carben eine einzigartige vollständige Abschirmung. Durch den 




2.2 Zu den Anfängen der NHC 
 
Die Erkenntnis, dass besonders voluminöse Substituenten wichtig sind, um stabile 
Carbene zu erzeugen, blieb Hans-Werner Wanzlick verwehrt. Er versuchte in den 
1960er Jahren gezielt, stabile Carbene zu synthetisieren, konnte dabei jedoch das 
Problem der Carben-Dimerisierung nicht überwinden: Ausgehend vom Trichlor-
methyl-substituierten Imidazolidin 21 sollte nach thermischer α-Eliminierung von 
Chloroform das entsprechende Carben 22 entstehen (Abb. 2.4). Doch Wanzlick 
erhielt lediglich das als Tetraaminoethen beschriebene Dimer 23.[13] Er war dabei 
jedoch überzeugt, dass als Intermediat das N-heterocyclische Carben 22 existieren 
müsste. Zudem gelang Wanzlick die direkte Synthese eines Quecksilber-Komplexes 
24 mit zwei N-heterocyclischen Carbenen als Liganden.[14] 






















Abb. 2.4: Wanzlicks entscheidende Ergebnisse. Links: Synthese des Alkens 23 mit NHC 22 
als Intermediat.[13] Rechts: Quecksilber-Komplex mit zwei NHC-Liganden 24.[14] 
 
Auch wenn ihm die Synthese eines stabilen Carbens verwehrt blieb, war sich 
Wanzlick gewiss, dass mit den N-heterocyclischen Carbenen „ein weites Feld 
präparativer Möglichkeiten und theoretischer Erkenntnisse auf den Organiker“ warten 
würde.[15] Dennoch hat es fast drei Jahrzehnte gedauert, bis ein weiterer Meilenstein 
erreicht war: Im Jahre 1991 gelangen Anthony J. Arduengo III et al. die Synthese und 
Isolierung eines unter Feuchtigkeits- und Luftausschluss stabilen N-heterocyclischen 
Carbens.[16] Als Edukt diente hier das Imidazoliumchlorid 25, das bei Raum-
temperatur mit einer Kombination aus Natriumhydrid und Dimethylsulfoxid zum 
entsprechenden Carben 26 deprotoniert wurde. Bedeutend sind hier die voluminösen 
Adamantyl-Reste, die in direkter Nachbarschaft das entstandene Carben ab-















Abb. 2.5: Synthese des ersten stabilen Carbens nach Arduengo et al.[16] 
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Arduengo war offenbar von der Relevanz dieser Forschungsergebnisse überzeugt 
und ließ sich die Synthese von Imidazoliumsalzen als Vorläufer von stabilen 
Carbenen patentieren.[17] Es handelt sich dabei um eine Eintopf-Synthese, in der aus 
Glyoxal, einem entsprechenden Amin und Paraformaldehyd unter Erhitzen in Toluol 
das Imidazoliumsalz gebildet wird. 
In der Literatur wird oft der Eindruck vermittelt, dass N-heterocyclische Carbene 
erstmals durch Wanzlick untersucht wurden. Jedoch wurden die katalytischen 
Eigenschaften von NHC bereits in Veröffentlichungen aus den Jahren 1943 und 1958 
durch Ugai[18] bzw. Breslow[19] beschrieben. In den Berichten ging es um die 
Wirkungsweise von Thiamin (27, Vitamin B1), einem Thiazol-Derivat, als Katalysator 


















Abb. 2.6: Die Benzoin-Reaktion mit Thiamin (Vitamin B1) als Katalysator.[18]  
 
Das Thiamin (27) war 1943 also der erste N-heterocyclische Carben-Vorläufer, der 
von Ugai et al. als Organokatalysator in der Benzoin-Reaktion eingesetzt wurde 
(Abb. 2.6).[18] Breslow postulierte später einen Reaktionsmechanismus (Abb. 2.7).[19] 
Die breite Akzeptanz dieses Postulats lässt sich durch die 608 Zitierungen dieser 
Arbeit leicht belegen.[20]  
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Abb. 2.7: Der Mechanismus zur Thiamin-katalysierten Benzoin-Reaktion wurde 1958 erst-
mals durch Ronald Breslow formuliert.[19] Das Thiamin 27 ist hier wegen der Übersichtlichkeit 
als vereinfachtes Thiazoliumion 30 dargestellt. 
 
Der erste wichtige Schritt in diesem Mechanismus ist die Deprotonierung des 
Thiazoliumions 30 zum N-heterocyclischen Carben 31. Dieses kann anschließend 
den Benzaldehyd (28) nucleophil angreifen. Im entstandenen Intermediat 32 wird nun 
ein Proton vom Kohlenstoff- auf das Sauerstoffatom übertragen, wodurch das 
Aldehyd-Kohlenstoffatom eine negative Partialladung erhält und damit dessen 
Reaktivität umgepolt wird. Diese wichtige Zwischenstufe wird mittlerweile häufig als 
Breslow-Intermediat bezeichnet. Das Nucleophil 33 reagiert im Folgeschritt erneut 
mit einem Molekül Benzaldehyd (28). Schließlich erfolgt ein Deprotonierungs-
Protonierungs-Schritt, nach welchem das Zwitterion 35 in Benzoin (29) und NHC 31 
dissoziiert. 
Dieser Einblick in die Anfänge der N-heterocyclischen Carbene deutet bereits auf 
das große Anwendungspotenzial hin: Ugai war der erste, der ein N-heterocyclisches 
Carben als Organokatalysator einsetzte. Mit seinem plausiblen Mechanismus ebnete 
Breslow den Weg für eine Vielzahl von Berichten zu NHC als Organokatalysatoren. 
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Mit der Synthese des NHC-Übergangsmetallkomplexes 24 durch Wanzlick[14] war der 
Einstieg in den zweiten großen Anwendungsbereich der NHC vollbracht: der Einsatz 
als Ligand in übergangsmetallkatalysierten Kupplungsreaktionen. Da die im Rahmen 
dieser Dissertation entwickelten NHC-Präkursoren ausschließlich als Organo-
katalysatoren untersucht wurden, wird das Kapitel zur Übergangsmetallkatalyse im 
Folgenden weniger tiefgehend ausgeführt. 
 
 
2.3 N-Heterocyclische Carbene in der Übergangsmetallkatalyse 
 
Aufgrund der hohen Elektronendichte am Kohlenstoffatom sowie der Paarung der 
nichtbindenden Elektronen besitzen N-heterocyclische Carbene generell eine 
hervorragende σ-Donor-Eigenschaft, wodurch sie als Liganden sehr gut geeignet 
sind. Besonders attraktiv ist der Einsatz in späten Übergangsmetallkomplexen, 
welche in Kreuzkupplungsreaktionen eingesetzt werden. Dabei besitzen sie im 
Vergleich zu den etablierten Phosphin-Liganden interessante Vorteile:[21] Zum einen 
gelten NHC als die besseren σ-Donoren, wodurch die gebildeten Komplexe häufig 
eine höhere Aktivität erhalten. Zum anderen sind NHC als Liganden thermo-
dynamisch stabiler als Phosphine: Dazu zählen die geringe Reaktivität gegenüber 
Sauerstoff oder Wasser, sowie eine höhere thermische Robustheit. Außerdem 
besitzen N-heterocyclische Carbene eine sterisch anspruchsvollere Struktur als 
Phosphine. Während die Substituenten eines Phosphins vom Metallzentrum weg-
weisen („V-Struktur“), sind die N-Substituenten eines NHC in Richtung des Metall-
zentrums gerichtet („M-Struktur“). Somit lassen sich durch die Wahl von NHC-
Liganden stereoselektive Katalysatoren generieren. 
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Abb. 2.8: Veranschaulichung der Publikationsanzahl von NHC im Zusammenhang mit späten 
Übergangsmetallen. Es ist anzunehmen, dass es sich in großer Mehrzahl jeweils um 
Publikationen zu NHC-Metallkomplexen handelt. Stand: Anfang Mai 2014. Scifinder-Suche: 
„NHC transition metal“, „Concept“-Ergebnisse nach Entfernung von Duplikaten.  
 
Die Publikationszahlen von N-heterocyclischen Carbenen im Zusammenhang mit 
den entsprechenden Übergangsmetallen der Gruppen 8 bis 12 sind in Abb. 2.8 
illustriert. Diese Daten wurden unter verwendung der Litteraturdatenbank Scifinder 
ermittelt und sind als Abschätzung anzusehen. Es gibt auffallend viele wissen-
schaftliche Beiträge zu NHC und Metallen, die für den Einsatz in Kreuzkupplungs-
reaktionen bekannt sind wie Palladium, Nickel, Ruthenium und Kupfer. Die relativ 
hohe Anzahl an Publikationen zu NHC und Silber ist möglicherweise darauf 
zurückzuführen, dass sich der Chloro-NHC-Silber(I)-Komplex vergleichsweise leicht 
aus dem entsprechenden Azoliumchlorid und Silber(I)oxid herstellen lässt.[22] Er wird 
oft als Intermediat zur Synthese weiterer Komplexe verwendet oder als Modell-
substanz zur Erstellung von Röntgen-Struktur-Daten. Neben wenigen katalytischen 
Anwendungen[23] wurden vor allem antibiotische Anwendungen von NHC-Silber-
Komplexen untersucht.[24] 







































Abb. 2.9: Ausgewählte Beispiele von Übergangsmetallkomplexen mit NHC-Liganden. 
 
In Abb. 2.9 sind die Strukturen beispielhafter NHC-Metall-Komplexe abgebildet, mit 
denen bekannte Kupplungsreaktionen durchgeführt werden können: Mit dem Kupfer-
Komplex 36 gelingt die „Klick-Synthese“ zu 1,2,3-Triazolen in exzellenten Aus-
beuten.[25] Der Ruthenium-Komplex 37 ist besonders bekannt unter dem Namen 
„Grubbs-Katalysator der zweiten Generation“ und wird erfolgreich in der Olefin-
Metathese eingesetzt.[26] Unter anderem für diese Applikation ist Robert Grubbs im 
Jahre 2005 der Nobelpreis in Chemie zugesprochen worden. Der chirale Ruthenium-
Katalysator 38 ist ein Beispiel für eine asymmetrische Anwendung in Metathese-
Reaktionen.[27] Kreuzkupplungen zu Biarylen nach Kumada lassen sich zum Beispiel 
mit dem Nickel-Katalysator 39 erfolgreich durchführen.[28] Der Palladium-Komplex 40 
wurde bereits in mehreren bekannten Reaktionen verwendet wie der Kumada-[29], der 
Buchwald-Hartwig-[30] oder der Negishi-Kreuzkupplung[31]. Der Palladium-Komplex 41 
mit konkavem NHC-Liganden eignet sich als Katalysator sowohl für die Mizoyori-
Heck als für die Suzuki-Miyaura-Reaktion.[32]  
Als im Jahre 2010 der Chemie-Nobelpreis an die Wissenschaftler Heck, Negishi und 
Suzuki für ihre Arbeiten zu Palladium-katalysierten Kreuzkupplungsreaktionen 
verliehen, wuchs auch gleichzeitig die Bedeutung der N-heterocyclischen Carbene 
an. Somit kann nach 50 Jahren Hans-Werner Wanzlick recht gegeben werden, der 
den NHC bereits 1962 ein großes Potenzial anmaß.[15] Wie bereits angedeutet, gibt 
es viele weitere Anwendungsbeispiele für verschiedenste NHC-Metall-Katalysa-
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toren.[33-37] Ein Blick auf Abb. 2.3 lässt erahnen, wie vielfältig die Gestaltungs-
möglichkeiten sind: So lassen sich prinzipiell Basisstruktur, Ringgröße, Substitutions-
muster des „Rückgrats“, N-Substituenten und Art des Übergangsmetalls variieren. 
 
 
2.4 Die Organokatalyse 
 
2.4.1 Organokatalyse allgemein 
Stark vereinfachend, jedoch nicht falsch ist die Feststellung, dass die Übergangs-
metallkatalyse vor allem auf der Kupplung von Kohlenwasserstoffen mit 
π-Elektronensystemen basiert: Aromaten, Olefine und Alkine sind die häufigsten 
Substratklassen. Im Zentrum der Organokatalyse stehen hingegen die Carbonyl-
verbindungen. Dabei werden bei Verknüpfungen häufig sp3-Zentren generiert. 
Deshalb stellt die Stereoselektivität eine wesentliche Herausforderung in organo-





























enantiosel. Aza-Diels-Alder enantiosel. Baylis-Hillman
 
Abb. 2.10: Beispiele zur nicht-kovalenten Organokatalyse via Wasserstoffbrücken. 
 
Ein verbreitetes organokatalytisches Wirkprinzip ist die Erhöhung der Polarisierung 
von CO- oder auch CN-Doppelbindungen. Die formal einfachste Umsetzung ist die 
Protonierung: Mit Hilfe chiraler Phosphorsäuren 42 lassen sich bei entsprechender 
Substratwahl beispielsweise enantioselektive Aza-Diels-Alder-Reaktionen durch-
führen (Abb. 2.10).[38] Ein weiteres Beispiel zur Erhöhung der Aktivität via Wasser-
14      2 - Wissenschaftlicher Hintergrund  
stoffbrücken sind Thioharnstoffe. Der Bisthioharnstoff 43 eignet sich als stereo-
selektiver Katalysator für die Baylis-Hillman-Reaktion.[39] Das Prinzip der Aktivierung 
via H-Brücken zählt zur sogenannten nicht-kovalenten Organokatalyse.[40] 
Hingegen basiert der Katalyseeffekt von Aminen auf der Bildung kovalenter 
Bindungen. Abhängig von der Gestalt der Carbonylverbindung sind beispielweise für 
sekundäre Amine zwei verschiedene Mechanismen bekannt: Bei Carbonyl-
verbindungen ohne Protonen am α-Kohlenstoff wird ein Iminiumion 45 als Inter-
mediat gebildet, bei dem die positive Ladung am Iminium-Stickstoffatom die 
Elektrophilie des ehemaligen Carbonyl-Kohlenstoffatoms erhöht (Abb. 2.11). 
Bekanntes Beispiel ist das L-Prolin (44), welches 1981 von Woodward et al. bei der 
Totalsynthese von Erythromycin erstmals als enantioselektiver Katalysator eingesetzt 
wurden.[41]  
Bei α-CH-aciden Carbonylverbindungen wird nicht die Elektrophilie erhöht, sondern - 
nach Kondensation zum Enamin 46 - die Nucleophilie des α-Kohlenstoffatoms. 
Aufgrund des +M-Effekts des Stickstoffsubstituenten kann dann leichter eine andere 
Carbonylgruppe angegriffen werden, wie - ebenfalls mit L-Prolin (44) als Katalysator - 

























Abb. 2.11: Allgemeine Mechanismen mit L-Prolin (44) als Organokatalysator: zum einem mit 
Iminiumion 45 als Intermediat, zum anderen über das Enamin 46 ablaufend. 
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2.4.2 N-Heterocyclische Carbene in der Organokatalyse 
Die oben beschriebenen organokatalytischen Mechanismen beruhen auf der 
Verstärkung der gegebenen Reaktivitäten: d. h. Erhöhung der Elektrophilie der 
Carbonylgruppe bzw. Aktivierung der Nucleophilie von α-CH-aciden Verbindungen. 
Von großer Attraktivität ist allerdings auch die Umkehr der Reaktivitäten, z. B. von 
elektrophil zu nucleophil, wie es bei einer Carbonylverbindung denkbar wäre. Dieses 
Phänomen ist als Umpolung bekannt und wurde bereits in den frühen Jahren der 
organischen Chemie entdeckt: Wöhler und Liebig fanden bereits 1832 heraus, dass 
sich Benzaldehyd (28) in Gegenwart von Cyanid zu Benzoin (29) dimerisieren 
lässt.[44] Dieser Reaktion liegt ein Mechanismus zu Grunde, in dem der elektrophile 
Aldehyd 28 durch Verbindung mit dem Cyanidion zu einem nucleophilen Carbanion 
47 umgewandelt wird (Abb. 2.12). Dadurch wird dieses befähigt, einen anderen 












Abb. 2.12: Benzoin-Reaktion mit Carbanion 47 als Intermediat. 
 
Diese Eigenschaft ist ausgesprochen spektakulär. Allerdings lässt sich das 
Cyanidanion nicht weiter funktionalisieren, sodass sich weder Aktivität, noch Regio- 
oder Stereoselektivitäten einstellen ließen. Zudem ist Cyanid als Anion der Blausäure 
ausgesprochen toxisch, sodass alternative „Umpolungskatalysatoren“ sehr gefragt 
sind. Zwar wurden weitere bedeutende Anwendungen des Umpolungsprinzips 
entwickelt, wie zum Beispiel die Grignard-, die Wittig- oder die Corey-Seebach-
Reaktion, jedoch handelt es sich dabei nicht um Katalysen. 
Somit überrascht es nicht, dass N-heterocyclische Carbene besonders in organo-
katalytischen Anwendungen sehr großes Interesse geweckt haben. Ihre spezielle 
geometrische Struktur, ihre Stabilität, ihre Nucleophilie und insbesondere ihre 
Eigenschaft, die Reaktivität von Carbonylverbindungen wie Aldehyden umpolen zu 
können, machen sie zu mittlerweile unverzichtbaren Vertretern der Organo-
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katalysatoren. Zudem lassen sich die elektronischen sowie die sterischen 
Eigenschaften von NHC sehr vielfältig einstellen. In Kap. 2.4 zu den Anwendungs-
beispielen in der Übergangsmetallkatalyse wurde bereits die Vielseitigkeit von 
N-heterocyclischen Carbenen an Beispielen aufgezeigt. Die Übersicht in Abb. 2.3 
repräsentiert die bekanntesten Bestandteile des „Baukastens“ für NHC. Auswählbar 
sind diverse Grundkörper wie beispielsweise Imidazol, Triazol oder Thiazol. Dabei 
sind auch verschiedene Ringgrößen denkbar. Außerdem lässt sich durch 
unterschiedliche Substitution der Grundkörper eine Vielzahl an N-heterocyclischen 
Carbenen generieren, welche in diversen katalysierten Reaktionen mit be-
eindruckenden Ergebnissen eingesetzt werden können. 
Es ist im Rahmen dieser Einleitung nicht möglich, alle relevanten und interessanten 
NHC-Katalysatoren sowie deren Anwendungen aufzuführen und zu beschreiben. Es 
gibt mittlerweile zahlreiche Reviews,[45-52] deren Lektüre ein umfassendes Bild liefern 
mag. In diesem Kapitel werden ausgewählte Beispiele aufgeführt, die zum einen die 
Diversität der Gestaltbarkeit von chiralen N-heterocyclischen Carbenen und deren 



















Abb. 2.13: N-heterocyclische Carben-Vorläufer mit chiralen N-Substituenten. 
 
Die prinzipiell einfachste Möglichkeit, N-heterocyclischen Carbenen eine chirale 
Umgebung zu verleihen, ist die Verwendung von chiralen N-Substituenten (Abb. 
2.13). Das Triazoliumderivat 48 war einer der ersten NHC-Vorläufer mit chiralem 
N-Substituenten. Ausgehend von (S,S)-5-Amino-2,2-dimethyl-4-phenyl-1,3-dioxan, 
einem Intermediat der Chloramphenicol-Synthese, wurde er 1996 von Enders et al. 
entwickelt. Er bewies sowohl in Benzoin-Reaktionen[53] als auch in intramolekularen 
Stetter-Reaktionen[54] Enantioselektivität. Vergleichbar ist der Präkatalysator 49, 
welcher einen Substituenten auf Basis von (R,R)-1,2-Diaminocyclohexan trägt. 
Connon, Zeitler et al. beschreiben seine Anwendung in der asymmetrischen 
Benzoin-Reaktion, wobei hier zusätzlich ein Einfluss durch das Amidproton 
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anzunehmen ist.[55] Sato et al. setzen das Konzept mit chiralen N-Substituenten auf 
eine etwas andere Weise um: In der Imidazolium-Verbindung 50 werden zwei chirale 
Substituenten eingesetzt, wodurch die Umgebung der Carben-Funktion nun einen 
chiralen Einfluss von zwei Seiten erfährt. Anwendung findet dieser Katalysator in der 
enantioselektiven Hydrocyanierung von Arylaldehyden.[56] 
Eine weitere Möglichkeit, chirale Carbene zu kreieren, baut auf eine geeignete 
Substitution des NHC-Rückgrats auf (Abb. 2.14). Hierbei wird der sterisch 
dirigierende Effekt der Rückgrat- auf die N-Substituenten ausgenutzt. Tomioka et al. 
synthetisierten den halbgesättigten N-Heterocyclus 51 ausgehend von (S,S)-1,2-
Diphenylethylendiamin. Die Phenyl-Gruppen beeinflussen die flächigen Mesityl-
Substituenten so, dass sich enantioselektive intramolekulare Stetter-Reaktionen 
durchführen lassen.[57] Das Rückgrat der Thiazol-Verbindung 52 leitet sich von 
L-Menthon ab. Der sterische Effekt der Isopropyl-Gruppe auf den tert-Butylphenyl-
Substituenten ermöglicht ebenfalls enantioselektive intramolekulare Stetter-Reak-
tionen.[58] Das bicyclische Azoliumion 53 ist ein Beispiel für einen NHC-Vorläufer mit 
veränderter Ringgröße. Die chirale Struktur befähigt den Katalysator zur enantio-
















Abb. 2.14: N-heterocyclische Carben-Vorläufer mit chiraler Rückgrat-Substitution. 
 
Für Triazol-basierte N-heterocyclische Carbene wurden bisher keine vergleichbar 
substituierten Derivate entwickelt. Die fehlende zweite Substitutionsstelle im Rück-
grat des Heterocyclus erklärt dieses. Allerdings sind Triazolium-Verbindungen sehr 
verbreitet bei Katalysatoren, deren N-Substituenten entlang der 3-4-Bindung 
anneliert sind (Abb. 2.15). Der im Jahre 2002 von Rovis et al. synthetisierte chirale 
Tetracyclus 54[60] wurde seither in einer Vielzahl unterschiedlicher enantioselektiver 
Organokatalysen unter Variation des N-Substituenten sowie des Gegenions 
eingesetzt. Beispiele sind intramolekulare Stetter-Reaktionen,[60,61] intramolekulare 
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Benzoin-Reaktionen,[62] Synthesen von Acyloinen in Analogie zur Benzoin-
Reaktion,[63] Hetero-Diels-Alder-Reaktionen[64] oder gekreuzte Aza-Benzoin-Reak-
tionen[65]. Strukturell verwandt ist das Triazol-Derivat 55, welches von Glorius et al. 
sowohl für intermolekulare Stetter-Reaktionen[66] als auch für intermolekulare Hydro-
acylierungen von Olefinen[67] als enantioselektiver Katalysator angewendet wird. Für 
den bicyclischen NHC-Vorläufer 56 fanden Rovis et al. je nach Wahl der 

























Abb. 2.15: N-heterocyclische Carben-Vorläufer mit annelierten chiralen N-Substituenten. 
 
Eine einzigartige Geometrie findet sich bei konkaven N-heterocyclischen Carbenen 
wieder (Abb. 2.16). Bei den konkaven Bimakrocyclen 57[11] und 58[12] ist das reaktive 
Zentrum vollständig umringt. Bei der Verbindung 58 bewirkt der asymmetrische 
Naphthyl-Substituent eine axiale Chiralität. Jedoch besteht wegen der Rotations-
fähigkeit der Imidazolinium-Einheit keine Konfigurationsstabilität - die Enantiomere 
wandeln sich in einander um. Somit kann dieser NHC-Vorläufer nicht enantiomeren-



















Abb. 2.16: Konkave N-heterocyclische Carben-Vorläufer. 
 
Allerdings wurde durch Winkelmann et al. anhand der achiralen Präkatalysatoren 57 
nachgewiesen, dass Veränderungen innerhalb dieser konkaven Geometrie die 
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Selektivität des Katalysators entscheidend beeinflussen können (Abb. 2.17): Bei der 
Reaktion eines Benzaldehyds (59) mit einem Zimtaldehyd (60) wurde in Gegenwart 
eines N-heterocyclischen Carbens stets die Bildung von γ-Butyrolacton 61 
beobachtet. Dieses Produkt wurde sowohl von Glorius[70] als auch von Bode[71] mit 
1,3-Dimesitylimidazoliumchlorid als NHC-Präkursor erzeugt. Setzt man bei dieser 
Reaktion das konkave Imidazoliumchlorid 57a mit Octamethylen-Brücken ein, wird 
ebenfalls das entsprechende Lacton 61 erhalten. In Gegenwart des bimakro-
cyclischen NHC-Vorläufers 57b mit Decamethylen-Ketten entsteht hingegen das 
Halbacetal 62 als Hauptprodukt.[72] Diese Reaktion wurde zuvor nicht beobachtet. Es 
lässt sich also konstatieren, dass sich die Chemoselektivität von konkaven, 
bimakrocyclischen N-heterocyclischen Carbenen in bestimmten Reaktionen durch 




















Abb. 2.17: Beispiel einer Cycloaddition, bei der konkave NHC in Abhängigkiet von ihrer 
Größe chemoselektiv wirken.[72] 
 




Wie insbesondere in den Kapiteln 2.3 und 2.4 ausgeführt, eignen sich N-hetero-
cyclische Carbene in vielfältiger Weise als reaktives Zentrum in enantioselektiven 
Katalysatoren. Dieses Potential mit einer konkaven Struktur zu verknüpfen, erscheint 
ausgesprochen attraktiv. Dass konkave NHC-Reagenzien aufgrund ihrer besonderen 
Geometrie teilweise einzigartige Reaktivitäten besitzen, konnte bereits durch 
Winkelmann gezeigt werden: In Abhängigkeit der Ringgröße bewiesen die bimakro-
cyclischen Katalysatoren 57a und 57b unterschiedliche Chemoselektivitäten[72] (Abb. 
2.17). 
Im Jahre 2007 gelang es Winkelmann bereits, einen axial-chiralen konkaven 
N-heterocyclischen Carben-Vorläufer zu synthetisieren (Abb. 3.1).[12] Hierbei ent-
spricht die Chiralitätsachse der Bindung zwischen Naphthylgruppe und N-Hetero-
cyclus. Entlang der Bindung zwischen Phenylgruppe und N-Heterocyclus besteht 
ebenfalls axiale Chiralität. Der von Winkelmann beschriebene konkave Bimakro-
cyclus 58 war bei Raumtemperatur in seiner Konfiguration allerdings nicht stabil. 
Durch Rotation um die N-CAryl-Achsen wandeln sich die Enantiomere dieser 
Verbindung bereits bei Raumtemperatur in einander um. Dabei erfolgt eine Inversion 
des konkaven Moleküls vergleichbar mit dem Umklappen eines Regenschirms im 
Wind. Eine Trennung der Enantiomere sowie deren Lagerung ist somit aus-
gesprochen schwierig zu realisieren, und die Anwendung in einer enantioselektiven 




















(P )-58 (M )-58
 
Abb. 3.1: Umwandlung der Enantiomere axial-chiraler bimakrocyclischer NHC-Vorläufer 
durch Rotation des N-Heterocyclus (rote Pfeile) und Umklappen der Brückenköpfe (blaue 
Pfeile). 
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Im Rahmen meiner Diplomarbeit habe ich anhand einfacher Modell-Strukturen 
untersucht, mit welchen synthetischen Mitteln sich die Barriere für die beschriebene 
Rotation ausreichend weit heraufsetzen lässt, um die Umwandlung der Enantiomere 
ineinander zu verhindern. Als Mittel der Wahl erschien die Substitution des 
N-Heterocyclus in 4-/5-Position mit Alkylgruppen.[73] Durch temperaturabhängige 
NMR-Messungen konnte gezeigt werden, dass die Substituenten erheblichen Ein-
fluss auf die Rotationsbarriere der Naphthyl-Substituenten haben. Am höchsten war 






















Abb. 3.2: In der Diplomarbeit synthetisierte und untersuchte N-heterocyclische Carben-
Vorläufer. 
 
Diese Erkenntnisse liefern den Einstieg in die erste Aufgabe dieser Arbeit: die 
Synthese eines konfigurationsstabilen, chiralen, konkaven NHC-Vorläufers. Um 
schließlich als enantioselektiver Katalysator eingesetzt werden zu können, muss der 
NHC-Vorläufer selbstverständlich in enantiomerenreiner Form vorliegen. Um dieses 
Ziel zu erreichen, gibt es prinzipiell zwei Wege: Einerseits könnte man den chiralen 
Bimakrocyclus in Anlehnung an die Synthesesequenz von Winkelmann herstellen 
(Abb. 3.1).[12] Das Ergebnis wäre ein racemisches Gemisch. Die wesentliche 
Herausforderung bestünde dabei in der Trennung dieser Mischung in die jeweilig 
enantiomerenreinen Antipoden. Die aufwendige Racematspaltung ließe sich 
andererseits durch eine stereospezifische Syntheseführung umgehen. Dazu müsste 
der entscheidende Schritt - die Ringschlussreaktion - stereospezifisch erfolgen.  






















































Abb. 3.3: Allgemeines Syntheseschema zur Herstellung von konfigurationsstabilen, axial-
chiralen, bimakrocyclischen NHC-Vorläufern. 
 
Schließlich soll die Enantioselektivität des chiralen konkaven N-heterocyclischen 
Carbens in Katalyse-Reaktionen untersucht werden. Diese Aufgabe beinhaltet 
mehrere Herausforderungen: Zunächst muss eine Reaktion ermittelt werden, für die 
der Katalysator zum einen die nötige Reaktivität und zum anderen die gewünschte 
Selektivität besitzt. Dabei kann an den Ergebnissen von Winkelmann angeknüpft 
werden, der vielversprechende Ausbeuten in Katalysen aus dem Bereich der 
Benzoin- und Stetter-Reaktionen erzielte.[72] In Kap. 2.4.2 ist beschrieben, wie 
vielfältig die Einsatzmöglichkeiten von N-heterocyclischen Carbenen in dieser 
Disziplin der Carbonylchemie sind.  
Wegen der Vielzahl an möglichen Katalysen und der schwierigen Vorhersagbarkeit 
der Ergebnisse ist von einer großen Zahl an Versuchen auszugehen. Die in der 
Literatur beschriebenen Ansatzgrößen für organokatalytische Reaktionen sehen 
nicht selten Katalysatorkonzentrationen von 0.05 mmol pro mL Lösungsmittel vor. 
Für den Bimakrocyclus 58 wären das etwa 30 mg/mL. Nach den vielstufigen 
Synthesen der konkaven Katalysatoren erhielt Winkelmann zwischen 40 und 330 mg 
Material.[11,12] Diese Relationen erfordern ein effektives Downscaling in den Ansatz-
größen für Katalyseversuche. 
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Die dritte Herausforderung besteht in der Entwicklung einer entsprechenden Analytik. 
Um eine Enantioselektivität der Katalysatoren überhaupt bestimmen zu können, 
müssen die verschiedenen chiralen Reaktionsprodukte zunächst quantifiziert 
werden. 
Zusammenfassen lassen sich die Aufgaben also als: a) Synthese eines 
konfigurationsstabilen, chiralen bimakrocyclischen NHC-Vorläufers, b) Gewinnung 
eines enantiomerenreinen Präkatalysators und c) Anwendung in enantioselektiven 
Katalysen. 
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4 SYNTHESE VON CHIRALEN KONKAVEN NHC-VORLÄUFERN 
 
 




Im Jahre 2007 veröffentlichten Winkelmann et al. die Synthese des ersten axial-
chiralen bimakrocyclischen NHC-Vorläufers.[12] NMR-spektroskopische Unter-
suchungen belegten jedoch, dass das chirale Imidazoliniumchlorid 58 in seiner 
Konfiguration nicht stabil war. Für dieses Experiment wurde das Chlorid-Gegenion 
durch ein chirales Phosphat-Ion 72 substituiert, welches mit dem einen Enantiomer 
des chiralen NHC-Prekursors besser wechselwirkt als mit dem Antipoden (Abb. 4.1). 
Dies führt in Lösung zu einer Anreicherung des einen Enantiomers, was mittels 
NMR-Spektroskopie beobachtet werden konnte. Das chirale Phosphation dient dabei 
gleichzeitig als Shift-Reagenz. Die einzige Möglichkeit der Enantiomereninversion 































Abb. 4.1: Inversion der Atropisomere in Gegenwart des chiralen Phosphations 72. Zur 
Illustration des Rotationsphänomens siehe Abb. 3.1. 
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Inhalt meiner Diplomarbeit von 2008 war die Evaluation von Möglichkeiten, um diese 
Rotation zu unterdrücken.[73] Es konnten dabei mehrere unterschiedlich substituierte 
Imidazoliniumverbindungen als vereinfachte Modelle für die bimakrocyclischen 
Strukturen synthetisiert werden (Abb. 4.2). Anhand von temperaturabhängigen NMR-
Experimenten wurden die Rotationseigenschaften untersucht und in zwei Fällen war 











Abb. 4.2: Zwei der Modellstrukturen, für die im Rahmen der Diplomarbeit die Energien der 
Rotationsbarrieren bestimmt werden konnten. 
 
Der trimethylsubstituierte N-Heterocyclus 66 ist von den N-Naphthyl-substituierten 
Modellen die Struktur mit der höchsten Rotationsbarriere: ∆G‡ ≈ 65 kJ/mol. Um den 
Unterschied zwischen Modellsubstanz und Bimakrocyclus zu reduzieren, erfolgte 
außerdem die Synthese eines Imidazoliniumchlorids mit 2,7-Dimethoxynaphthyl-
Substituenten 73 anstelle einfacher Naphthyl-Reste. Die Synthese einer Trimethyl-
substituierten Version gelang zwar nicht, jedoch war bereits für das einfache 
Imidazoliniumsalz 73 eine relativ hohe Rotationsbarriere von ∆G‡ ≈ 66 kJ/mol 
abschätzbar. Nach Mikami et al. gilt eine Rotationsbarriere von ∆G‡ ≈ 90 kJ/mol als 
Minimum, um zwei Atropisomere bei Raumtemperatur von einander trennen zu 
können.[74] Wenn es nun gelänge, einen derart substituierten N-Heterocyclus in einen 
konkaven Bimakrocyclus einzubauen, bestünde durchaus die Möglichkeit, eine 
ausreichend hohe Barriere zu generieren. 
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4.1.2 “A Configurationally Stable Chiral Concave Imidazolinium Salt” 
Die in dieser Hinsicht vielversprechenden Ergebnisse der 
Diplomarbeit motivierten zu der Synthese des Dimethyl-
substituierten, axial-chiralen, konkaven, bimakrocyclischen 
NHC-Vorläufers 74a. In der Publikation “A Configurationally 
Stable Chiral Concave Imidazolinium Salt”, erschienen am 
30. Dezember 2010 im European Journal of Organic Chemistry mit Christian Näther, 
Ulrich Lüning und mir als Autoren, wird zunächst die Synthese des konfigurations-
stabilen, axial-chiralen, bimakrocyclischen Imidazoliniumchlorids beschrieben. 
Darüber hinaus sind die Synthesen aller Zwischenstufen samt Charakterisierung 
dokumentiert. Zum Nachweis der Konfigurationsstabilität wurden einerseits 
temperaturabhängige NMR-Messungen durchgeführt, zum anderen erfolgte das in 
Kap. 4.1.1 beschriebene Experiment unter Verwendung eines chiralen Phosphations. 
Ergänzt wurden die Untersuchungen durch die von Christian Näther durchgeführte 
Kristallstrukturanalyse. Dazu zählte sowohl die Durchführung der Messung als auch 
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4.2 Enantiomerenreine axial-chirale konkave NHC-Vorläufer 
 
4.2.1 Einleitung 
Nachdem ein nachweislich konfigurationsstabiler NHC-Präkursor synthetisiert wurde, 
bestand die nächste Herausforderung in seiner Darstellung in enantiomerenreiner 
Form. Realisierbar wäre dieses zum Beispiel durch geeignete chirale Trenn-
methoden. Als Stand der Technik gilt hierbei im Wesentlichen die Chromatographie 
an Säulen mit chiralen stationären Phasen (CSP). Gaschromatographie kommt im 
Falle der bimakrocyclischen Imidazoliniumchloride auf Grund des ionogenen 
Charakters und der Molekülgröße nicht in Frage. Somit verbleibt die Flüssig-
chromatographie als Alternative. Nach Wainer werden chirale stationäre Phasen in 
fünf Klassen eingeteilt:[75] 
Typ 1: Zur ersten Kategorie gehören die sogenannten Bürsten-Typ-Phasen. Das 
„Bürsten-Prinzip“ beruht auf einer vielartigen Wechselwirkung zwischen CSP und 
Analyt: genutzt werden zum Beispiel π-π-Wechselwirkungen,  Wasserstoffbrücken-
bindungen,  van-der-Waals-Wechselwirkungen  und  Dipol-Dipol-Wechselwirkungen. 
Ein Vertreter dieser Klasse ist das N-(3,5-Dinitrobenzoyl)phenylglycin 75. Die 
Phenylglycin-Einheit trägt hierbei die chirale Information. Die vielfältigen Möglich-
keiten der reversiblen Interaktion machen die Bürsten-Typen zu sehr potenten 


























Abb. 4.3: Links: Beispiel einer Bürsten-Phase (Typ 1), rechts: Beispiel einer funktionalisierten 
Cellulose-Phase (Typ 2). 
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Typ 2: Berühmteste Vertreter der Polysaccharid-Phasen sind Amylose und Cellulose. 
Die fünf stereogenen Zentren pro Glukose-Monomer sind hier für die Enantiomeren-
trennung entscheidend. Durch Funktionalisierung der freien Hydroxygruppen z. B. 
mit Estern oder Carbamaten wie Xylylcarbamat 76 konnten CPS mit unter-
schiedlichen Polaritäten entwickelt werden, womit die chiralen Helices einem breiten 
Analytspektrum verfügbar sind.[77] 
Typ 3: Eine weitere Gruppe der chiralen stationären Phasen umfasst die 
Cyclodextrine. Im Gegensatz zu den Polysacchariden handelt es sich hier um 
makrocyclische Oligosaccharide. Dazu zählen im Wesentlichen die enzymatisch 
erzeugbaren α-, β- und γ-Formen bestehend aus sechs, sieben bzw. acht Glucose-
Einheiten. Die freien OH-Gruppen der Cyclodextrine können unterschiedlich subs-
tituiert werden, um die Polarität am Rand des hydrophoben Innenraums zu variieren 
und so für eine Vielzahl von chiralen Substraten verwendbar zu machen. Die 
Enantiomerentrennung gelingt an diesem Phasentypus vor allem über die chirale 










































Abb. 4.4: Links: Beispiel einer Cyclodextrin-Phase (Typ 3), rechts: Beispiel einer Prolin-
basierten Ligandenaustausch-Phase (Typ 4), X = Spacer. 
 
Typ 4: Die Ligandenaustauschphasen bilden eine spezielle Gruppe von CSP. Hierbei 
ist das Trägermaterial beispielsweise mit einem zweizähnigen chiralen Liganden 
verbunden, der ein Übergangsmetallion wie Cu2+ komplexiert. Als chirale Liganden 
36  4 - Synthese von chiralen konkaven NHC-Vorläufern  
werden häufig Aminosäuren wie Prolin eingesetzt. An diesen CSP können vor allem 
Substrate mit Chelat-Eigenschaften getrennt werden. Als Eluent ist eine Lösung des 
Zentralatoms - wie hier Cu2+ - zu verwenden.[79] 
Typ 5: In der chiralen Flüssigchromatographie wird nicht nur die Chiralität einzelner 
Aminosäure, sondern auch die ganzer Proteine ausgenutzt. Humanalbumin, 
α1-saures Glycoprotein und Ovoglycoprotein zählen zu den häufig verwendeten 
Protein-Phasen. Sie zeichnen sich durch eine vielfältige und spezifische Anordnung 
von Bindungsstellen aus, mit denen die Analyten wechselwirken können. Diese 
chiralen stationären Phasen können häufig jedoch nur mit wässrigen gepufferten 
Eluenten verwendet werden, was das Anwendungsspektrum eingrenzt.[80] 
Ob dieser Katalog an chiralen Trennphasen tatsächlich ein passendes Material zur 
Racematspaltung beinhaltet, lässt sich schwer prognostizieren, da es für diese Art 
von konkaven Reagenzien keine entsprechenden Referenzen gibt. Jedoch lassen 
die vielen Varianten an chiralen stationären Phasen in Kombination mit unter-
schiedlichen Eluenten die Erwartung zu, dass eine Trennung der Enantiomere des 
axial-chiralen bimakrocyclischen NHC-Vorläufers 74a möglich ist. Daher wurde 
Untersuchungen nach passenden Trennbedingungen in der Flüssigchromatographie 
Vorrang gegeben, während die Möglichkeit einer stereospezifischen Reaktions-
führung schließlich nicht weiter verfolgt wurde. 
 
4.2.2 “Enantiopure Chiral Concave N-Heterocyclic Carbene Precursors” 
Erfolgreich verlief die Trennung des Racemats von 74a mit chiralen Trennphasen 
des Typs 2. Das konnte in eigener Arbeit mittels HPLC an einer Nucleocel Delta 
RP-S-Säule ermittelt werden. Die chirale Trennphase besteht in diesem Fall aus 
3,5-Dimethylphenylcarbamat-funktionalisierter Cellulose. An der vorhandenen Säule 
(250 mm Länge, 8 mm Innendurchmesser) konnten jedoch nur bis zu 0,5 mg 
Racemat pro Injektion getrennt werden. Die Trennarbeit wurde allerdings durch C. 
Benkhäuser aus der Arbeitsgruppe Lützen in Bonn unterstützt, wodurch schließlich 
50 mg des chiralen NHC-Prekursors 74a in seine Antipoden getrennt wurden.  
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Abb. 4.5: Flüssigchromatrogramm des chiralen Bimakrocyclus 74a an einer Nucleocel Delta 
RP-S-Säule (Länge 250 mm, ID 8 mm) mit MeCN/H2O (9:1) plus 0.5 % Trifluoressigsäure als 
Eluent.  
 
In der Folge gelang die Synthese weiterer axial-chiraler 
bimakrocyclischer Imidazoliniumsalze mit unterschiedlich 
langen Alkylenbrücken. Während die Brückenköpfe des 
Bimakrocyclus 74a durch Octamethylenketten mitein-
ander verbunden sind, bestehen die Verbindungen bei 
den Varianten 74b und 74c aus neun bzw. zehn 
Methylen-Einheiten. Motiviert war diese Arbeit durch die 
Erkenntnisse von Winkelmann, dass bimakrocyclische 
NHC von unterschiedlicher Ringgröße eine unterschiedliche Chemoselektivität 
besitzen können.[72] Von den beiden größeren Bimakrocyclen konnten auch die 
jeweiligen Enantiomere isoliert werden. Die Trennung gelang ebenfalls an 
funktionalisierter Cellulose, welche jedoch mit 3,5-Dichlorphenylcarbamat leicht 
unterschiedlich substituiert war. Für die Trennung größerer Mengen stellte Prof. 








74a: X = (CH2)8
74b: X = (CH2)9
74c: X = (CH2)10
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Säule zur Verfügung. Damit konnten bei insgesamt etwa 100 Injektionen jeweils ca. 
250 mg der Racemate von 74b und 74c in die jeweiligen Enantiomere getrennt 
werden. 
Die Bestimmung der absoluten Konfiguration erfolgte anhand von Circular-
dichroismus-Spektren, welche von C. Benkhäuser aufgezeichnet wurden. Prof. 
Haberhauer von der Universität Essen-Duisburg gelang die Berechnung der CD-
Spektren der jeweiligen Antipoden. Der Vergleich mit Messdaten ermöglichte 
schließlich die Zuordnung der absoluten Konfiguration.[81] Diese Inhalte erschienen in 
der Publikation „Enantiopure Chiral Concave N-Heterocyclic Carbene Precursors“ am 
9. Oktober 2013 im European Journal of Organic Chemistry. 
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5 SELEKTIVE KATALYSE 
 
 
5.1 Stand der Forschung 
 
Nachdem nun die drei verschiedenen chiralen bimakrocyclischen NHC-Vorläufer in 
die jeweiligen Enantiomere getrennt wurden, konnte der Herausforderung der 
enantioselektiven Katalyse entgegengetreten werden. Für N-heterocyclische 
Carbene gibt es dafür grundsätzlich zwei Möglichkeiten:  
Zum einen werden sie als Liganden für übergangsmetallkatalysierte Reaktionen 
eingesetzt. Dabei gibt es mittlerweile für nahezu jedes katalytisch aktive Übergangs-
metall auch Anwendungen mit NHC-Liganden (Kap. 2.3). Bekanntester Vertreter ist 
hierbei wohl der Grubbs’ Katalysator der zweiten Generation, ein Ruthenium-
Komplex, welcher in der Olefin-Metathese eingesetzt wird.[26] Für die Olefin-
Metathese gibt es ebenso enantioselektive Beispiele[27] wie für zahlreiche NHC-
Palladium-Komplexe.[82-84] Auch NHC-Komplexe mit Kupfer,[85] Silber[86] oder 
Iridium[87] eignen sich als Katalysator für enantioselektive Kupplungs-Reaktionen. 
Das zweite große Anwendungsgebiet für N-heterocyclische Carbene ist die Organo-
katalyse. Hier können NHC insbesondere als nucleophile Katalysatoren für die 
CC-Verknüpfung von Carbonylverbindungen eingesetzt werden. Dabei gibt es ein 
großes Potential für enantioselektive Synthesen, bei denen das sp2-hybridisierte 
Kohlenstoffatom aus der Carbonylgruppe in ein sp3-hybridisiertes überführt wird. In 
Kap. 2.4.2 sind einige NHC-Katalysatoren illustriert, welche in verschiedenen 
enantioselektiven Reaktionen bereits erfolgreich eingesetzt wurden. Abb. 5.1 liefert 
eine repräsentative Übersicht der wichtigsten Katalysen in diesem Zusammenhang. 



























































































































































Abb. 5.1: Übersicht diverser Typen NHC-katalysierter, enantioselektiver Carbonylreaktionen. 
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Eine der bekanntesten und ältesten Organokatalyse-Reaktionen überhaupt ist die 
Benzoin-Reaktion, welche 1832 von Wöhler und Liebig entdeckt und beschrieben 
wurde.[44] Anstelle des ursprünglich verwendeten Cyanids können N-heterocyclische 
Carbene als Umpolungsreagenzien eingesetzt werden. Das Intermediat 80 entspricht 
dem Zustand, in dem das zuvor positiv polarisierte Carbonyl-Kohlenstoffatom nun 
eine negative Ladung trägt und somit die Carbonyl-Funktion eines weiteren 
Benzaldehyds (79) nucleophil angreifen kann. Als Produkt entsteht dabei das chirale 
Benzoin (81).[88] Die Stetter-Reaktion ist eine Variante, bei der die umgepolte 
Carbonyl-Verbindung 84 ein vinyloges Keton 83 nucleophil angreift, wobei schließlich 
ein chirales 1,4-Diketon 85 gebildet wird.[89] 
Eine weniger bekannte Reaktion ist die Hydroacylierung genannte Addition von 
Aldehyden an aktivierte Doppelbindungen, z. B. an Cyclopropene. Hierbei erfolgt - 
parallel zum nucleophilen Angriff des Carbanions 88 an die durch die Ringspannung 
aktivierte Doppelbindung des Cyclopropens 87 - eine Abstraktion des Hydroxyl-
protons. Das Ergebnis ist ein Cyclopropan 89 mit zwei Chiralitätszentren.[67] 
Bei der [3+2]-Cyclisierung reagieren ein einfacher Aldehyd 91 und ein α,β-un-
gesättigter Aldehyd 90 miteinander. In diesem Fall wird die ungesättigte Verbindung 
umgepolt 92. Nach der nucleophilen Verknüpfung mit dem gesättigten Aldehyd 91 
erfolgt abschließend ein Cyclisierungsschritt zum chiralen γ-Butyrolacton.[70,71] Für 
die [4+2]-Cyclisierung wird anstelle des einfachen Aldehyds 91 ein α-Chlor-
substituierter Aldehyd 95 verwendet. Aus diesem entsteht nach Verknüpfung mit dem 
NHC durch Eliminierung von Chlorwasserstoff ein Enolat-Ion 97. Dieses greift den 
α,β-ungesättigten Aldehyd 96 nucleophil an der β-Position an, worauf ein inter-
molekularer Veresterungsschritt 98 folgt. Hierbei wird ein einfach ungesättigtes 
chirales δ-Valeriolacton 99 erzeugt.[90] 
Als kooperative Katalyse beschreibt Scheidt Carbonyl-Reaktionen in Gegenwart 
eines N-heterocyclischen Carbens und eines Metallalkoxylats wie Titantetraiso-
propanolat. In dem in Abb. 5.1 gezeigten Beispiel wird von einem α,β-ungesättigten 
Aldehyd 100 sowie einem α,β-ungesättigten Keton 101 ausgegangen. Das NHC 
reagiert zunächst mit dem Enal 100. Das erzeugte Intermediat wird ebenso wie das 
Enon 101 durch Koordination an den Titan-Komplex sowohl vororientiert als auch 
aktiviert. Dieses Addukt 102 ist die Ausgangsposition für die nucleophile Bindungs-
bildung zum Dienolat-Titan-Komplex 103. Dem folgt ein Cyclisierungsschritt zum 
Cyclopentan 104. Durch die intermolekulare Veresterung zum β-Propiolacton 105 
82       5 - Selektive Katalyse  
werden Titansalz und N-heterocyclisches Carben wieder freigesetzt. Nach der 
Decarboxylierung verbleibt ein dreifach substituiertes, chirales Cyclopenten 106.[91] 
 
 
5.2 Was ist noch nicht gelungen? 
 
Obwohl die Benzoin-Reaktion zu den ältesten Organokatalysen zählt und die erste 
NHC-katalysierte Variante bereits 1943 durch Ugai et al. beschrieben wurde[18], gibt 
es bis heute kein publiziertes Beispiel einer Carben-katalysierten enantioselektiven 
intermolekularen Kreuzbenzoin-Reaktion, also der Reaktion zweier unterschiedlicher 
Benzaldehyde miteinander. 1996 präsentierten Enders et al. erstmals eine enantio-
selektive Homobenzoin-Reaktion.[53] Zehn Jahre später gelangen sowohl Enders et 
al.[92] als auch Suzuki et al.[62] nahezu zeitgleich die Durchführung von enantio-
selektiven intramolekularen Kreuzbenzoin-Reaktionen.  
Bei der intermolekularen Kreuzbenzoin-Reaktion besteht die erste Herausorderung in 
der Chemoselektivität. Bei der Reaktion zweier verschiedener Benzaldehyde 107 
und 108 sind insgesamt vier Produkte möglich: zwei Homo-Produkte 109 und 110 
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Abb. 5.2: Allgemeines Reaktionsschema einer intermolekularen Kreuzbenzoin-Reaktion. 
 
Glorius et al. beschrieben 2011 eine intermolekulare Kreuzbenzoin-Reaktion, bei der 
zum einem von Benzaldehyd (28) und zum anderen von ortho-substituierten 
Benzaldehyden wie 2-Chlorbenzaldehyd (113a) ausgegangen wurde (Abb. 5.3). In 
Gegenwart von 10 mol-% des NHC-Vorläufers 114 und 20 mol-% Triethylamin wurde 
das Kreuzprodukt 115a vorrangig gebildet. Die Ausbeuten von 115 lagen für die 
Substituenten Cl, Br, I, CF3, OCH3 und CH3 bei 82 %, 69 %, 72 %, 46 %, 28 % bzw. 
8 %. Die Chemoselektivität, also der Anteil an der Gesamtausbeute, wurde dabei 
nicht angegeben.[93]  
















Abb. 5.3: Beispiel einer intermolekularen Kreuzbenzoin-Reaktion nach Glorius et al.[93] 
 
Das besondere an dieser Reaktion ist die unerwartete Chemoselektivität. Aufgrund 
der höheren Elektrophilie des Chlor-substituierten Benzaldehyds 113a würde ein 
nucleophiler Katalysator diesen bevorzugt angreifen (Abb. 5.4). Dementsprechend 
würde das umgepolte Intermediat 116 zuerst mit einem weiteren Chlorbenzaldehyd 


















Abb. 5.4: Erwarteter Mechanismus für die Bildung des Benzoins 118a als Hauptprodukt unter 





















Abb. 5.5: Mechanismus für die Bildung des Benzoins 115a als Hauptprodukt unter Einsatz 
eines N-heterocyclischen Carbens. 
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Bei Verwendung eines N-heterocyclischen Carbens ist der Angriff an den 
elektrophileren 2-Chlorbenzaldehyd (113a) allerdings nicht bevorzugt (Abb. 5.5). 
Aufgrund der Abschirmung durch die N-Substituenten und der ortho-Substitution des 
Substrats überwiegt die sterische Abstoßung. Somit reagieren zuerst Katalysator und 
der unsubstituierte Benzaldehyd (#113) miteinander. Anschließend folgt wie im zuvor 
beschriebenen Fall die Reaktion des nucleophilen Intermediats 119 mit dem 
reaktiveren Chlorbenzaldehyd 113a unter Bildung des Chlorbenzoins 115a. 
 
 
5.3 Eigene Arbeiten 
 
5.3.1 Vortests 
Beim Vergleich des Thiazoliumions von 114 mit dem konkaven Imidazoliniumion von 
74 fällt ein wesentlicher struktureller Unterschied auf: Im Gegensatz zum einfach 
N-Aryl-substituierten Heterocyclus 114 liegt beim Bimakrocyclus 74 eine N,N’-Diaryl-
Substitution vor. Dadurch ist das Kohlenstoffatom in 2-Position, welches nach 
Deprotonierung die Carben-Funktion trägt, deutlich stärker abgeschirmt. Wegen der 
höheren Vergleichbarkeit eignet sich für Vortests somit die per Eintopf-Synthese[17] 
leicht herstellbare Dimesityl-substituierte Imidazoliumverbindung 121 viel besser als 











Abb. 5.6: Vergleich des bimakrocyclischen 74 mit zwei strukturell einfacheren Prä-
katalysatoren 114 und 121. Die Gegenionen sind ClO4- für 114 und Cl- für 74 und 121. 
 
Allerdings konnte beim ersten Versuch, die in Abb. 5.3 schematisierte Reaktion mit 
dem alternativen Katalysator 121 durchzuführen, keine Produktbildung festgestellt 
werden. Nach 16 h lagen die Edukte 28 bzw. 113a (R = Cl) unverändert vor, während 
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sich laut Literatur mit dem Katalysator 114 nach dieser Zeit bereits 82 % des 

























Abb. 5.7: Vergleich von pKa-Werten in Acetonitril verschiedener repräsentativer Azolium-
ionen aus der Literatur.[94] 
 
Die Ursache für dieses Phänomen liegt wahrscheinlich in der signifikant unter-
schiedlichen CH-Azidität von Thiazolium- und Imidazoliumionen. Magill et al. ver-
öffentlichten 2003 errechnete pKa-Werte für verschiedene representative 
Azoliumionen (Abb. 5.7).[94] Die theoretischen Daten liegen demnach in Acetonitril bei 
25.6 für das Thiazolium- 122 und bei 32.4 für das Imidazoliumion 124. Begründen 
lässt sich dieser Effekt vor allem mit den elektronischen Eigenschaften des 
Schwefels. Vor allem wegen seiner größeren Polarisierbarkeit, ist die korrespon-
dierende Base 125 wesentlich stabiler als beim Imidazoliumion 124.[94] 
Interessant ist zudem der Vergleich der pKa-Werte des ungesättigten 124 und des 
halbgesättigten fünfgliedrigen N-Heterocyclus 126, die sich lediglich um 1.2 Einheiten 
unterscheiden. Die CC-Doppelbindung beeinflusst hier also weder die Geometrie 
noch die elektronischen Eigenschaften entscheidend. Somit lässt sich konstatieren, 
dass der IMes•HCl genannte Katalysator 121 gut für die Durchführung von Vor-
versuchen geeignet ist, da er wie der bimakrocyclische NHC-Vorläufer 74 ebenfalls 
1,3-disubstituiert ist und die Sättigung keinen gravierenden Einfluss auf die Reak-
tivität des Carbens zu haben scheint. 
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Der Vergleich der angeführten pKa-Werte lässt also den Schluss zu, dass der Einsatz 
einer stärkeren Base nötig ist, um den NHC-Vorläufer zu deprotonieren und somit 
einen aktiven Katalysator zu generieren. Nach Einsatz der im Vergleich zu Triethyl-
amin (pKa,MeCN = 19)[95] wesentlich stärkeren Base DBU (pKa,MeCN ≈ 24)[95] gelang die 
Reaktion der Benzaldehyde 28 und 113a (R = Cl) mit dem Katalysator 121 
schließlich mit einer guten Ausbeute von 70 % des Benzoins 115a. Bei Verwendung 
















Abb. 5.8: Die an Glorius et al.[93] angelehnte Kreuzbenzoin-Reaktion mit dem alternativen 
NHC-Vorläufer 121 und DBU als Base. 
 
Somit war die Reaktivität von 1,3-disubstituierten Imidazoliumverbindungen in der 
von Glorius beschriebenen Kreuzbenzoin-Reaktion nachgewiesen. Wie in Kap. 5.2 
ausgeführt, können bei dieser Reaktion bis zu vier verschiedene Produkte entstehen. 
Berücksichtigt man deren Chiralität sind es sogar acht verschiedene Reaktions-
produkte, wobei es sich um vier Enantiomerenpaare handelt. In dieser Reaktion 
können die Katalysatoreigenschaften daher sowohl in Bezug auf Chemo- als auch 
auf Enantioselektivität ermittelt werden. Dies sollte im nächsten Schritt mit den 
entwickelten chiralen konkaven N-heterocyclischen Carben-Vorläufern 112 unter-
sucht werden. Besondere Motivation lag in der Tatsache, dass eine NHC-katalysierte 
enantioselektive Kreuzbenzoin-Reaktion bisher noch nicht bekannt ist. 
 
5.3.2 Downscaling 
Doch zuvor entstand die Konfrontation mit einer anderen sehr pragmatischen 
Herausforderung: Glorius wählte für seine Katalyse-Versuche Ansatzgrößen von 
1.0 mmol pro Aldehyd 28 bzw. 113 und entsprechend 0.1 mmol des Katalysators 114 
bei einem Lösungsmittelvolumen von lediglich 0.65 mL.[93] Eine Katalysatormenge 
von 0.1 mmol bedeutet für die entwickelten bimakrocyclischen NHC-Vorläufer eine 
Menge von 62 bis 68 mg pro Ansatz. Wie in der Veröffentlichung in Kap. 4.2.2 
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beschrieben lagen aber nur bis zu 125 mg der enantiomerenreinen Imidazolinium-
chloride vor. Damit wären also ungefähr zwei Ansätze pro Enantiomer möglich 
gewesen. Eine drastische Verringerung der Ansatzgrößen war daher zwingend 
erforderlich. Da nach den Untersuchungen von Glorius generell hohe Katalysator-
konzentrationen nötig sind, kam eine schlichte Verdünnung der Ansätze nicht in 
Frage. 
Die Lösung bestand in der Entwicklung von Mikroreaktoren aus herkömmlichen 
Glaskapillaren. In diesen konnten Reaktionen mit einem Gesamtvolumen von 15 µL 
durchgeführt werden. Zur Vorbereitung wurden die 10 cm langen Kapillaren 
(Innendurchmesser ca. 1 mm) halbiert und die Hälften jeweils an einem Ende 
zugeschmolzen (Abb. 5.9). An einer Analysen-Feinwaage mit einer Wägegenauigkeit 
von 0.01 mg wurden dann 2.0 µmol Katalysator, im Falle des größten Bimakrocyclus 
74c also 1.35 mg, vorgelegt. Die Benzaldehyde, die Base sowie das Lösungsmittel 
wurden zuvor in einem 2 mL-Messkolben zu einer Stammlösung miteinander 
vermischt. Diese Stammlösung bestand aus jeweils 20/15 mol/L der zuvor 
destillierten Benzaldehyde, 4/15 mol/L Base und dem getrockneten Lösungsmittel 
Tetrahydrofuran. In 15 µL dieser Lösung befanden sich damit je 20 µmol 
Benzaldehyd sowie 4.0 µmol Base, welche mit einer 25 µL-Hamilton-Spritze zu den 
in der Kapillare vorgelegten 2.0 µmol Katalysator gegeben wurden. Ein gewisses 
Problem bestand hierbei in der Durchmischung des heterogenen Ansatzes. 
Schwung- aber gefühlvolles Injizieren der Stammlösung, vorsichtiges Klopfen der 
zerbrechlichen Kapillare, sowie horizontales Schütteln mit Hilfe eines Vibrations-
körpers (z. B. Auqariumpumpe) beschleunigten Vermischung und Auflösung des 
Feststoffes. Gleichzeitig wurden dadurch festsitzende Luftblasen gelockert und ent-
fernt. Durch die vorsichtige und kurze Behandlung mit einer Heißluftpistole konnte 
ein Ausdehnen von noch verbliebenen Luftblasen bewirkt werden, die sich durch 
sofortiges behutsames Klopfen austreiben ließen. Nachdem der Ansatz entlüftet und 
der Katalysator verteilt war, wurde das offene Ende der Glaskapillare ebenfalls zu-
geschmolzen, wobei mit einer Verpuffung des leichtentzündlichen Tetrahydrofurans 
gerechnet werden musste. Anschließend wurde der Ansatz bei 60 °C in einem Ofen 
für 16 h stehen gelassen.  
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Abb. 5.9: Fotostrecke zur Veranschaulichung der Mikroreaktor-Präparation: a) Glaskapillare 
b) zwei Hälften der Glaskapillare mit Glassäge; c) einseitig zugeschmolzene Kapillare; d) mit 
Katalysator befüllte Kapillare; e) nach Zugabe der Stammlösung; f) nach dem Entlüften; g) 
vollständig zugeschmolzene Glaskapillare; h) beschriftete Kapillare als Mikroreaktor. 
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Diese lange und aufwendige Präparation beinhaltet gewisse Fehlerquellen. Die 
Wägefehler sind sowohl für die Fluide als auch für den Katalysator auf etwa 1 % 
einzuschätzen. Die größte Fehlerquelle besteht mit Sicherheit in der Überführung der 
Stammlösung in die Kapillare mit der Hamiltonspritze. Nach dem Injizieren klebten 
stets geringe sichtbare Mengen der Stammlösung noch an der Kanüle, sodass sie 
wieder mit herausgezogen wurden. Während der Entlüftungs- und Durchmischungs-
prozedur konnten bis zu 20 Minuten vergehen. In dieser Zeit konnten die flüchtigen 
Bestandteile der Stammlösung, vor allem das Lösungsmittel THF, verdampfen. Ins-
gesamt ist es sehr unwahrscheinlich, dass sich das Volumen der Stammlösung dabei 
um mehr als 0.5 µL (3 %) verändert hat. Das Eindringen von Feuchtigkeit konnte bei 
dieser Prozedur nicht konsequent vermieden werden. Jedoch ist nicht anzunehmen, 
dass die Feuchtigkeitsmengen so groß waren, dass die Katalyse entscheidend 
beeinflusst wurde. Das ist bei der relativ hohen Katalysator-Einsatzmenge von 
10 mol-% unwahrscheinlich. Der Gesamtfehler wird bei diesem Verfahren auf ca. 5 % 
geschätzt. Da jedoch stets nach dem selbem Schema vorgegangen wurde, ist der 
Fehler größtenteils systematisch. Eine gute Vergleichbarkeit aller Reaktionen, die auf 
diese Art durchgeführt wurden, ist daher gegeben. 
 
 
5.3.3 Analytik der Katalyse-Experimente 
Zur Aufarbeitung der Reaktionsansätze wurden diese nach Ablauf der Reaktionszeit 
aus dem Ofen entnommen. Mit einer Glassäge wurden die Kapillaren einige 
Millimeter über dem Flüssigkeitspegel angeritzt, sodass sie unter Entstehung eines 
sauberen Bruchs zweigeteilt werden konnten. Diese Hälften wurden in einen 
Rundkolben gegeben und mit einem Glasstab unter äußerster Vorsicht zerrieben. Zu 
den verbliebenen Glassplittern wurde anschließend Dichlormethan gegeben, um das 
Reaktionsgemisch aufzunehmen. Die Dichlormethanlösung wurde anschließend über 
etwas Kieselgel in einen 10 mL-Messkolben filtriert.  
Die quantitative Bestimmung der Reaktionsprodukte erfolgte mittels Gaschromato-
graphie. Dabei ergab sich das Problem, dass die entstandenen Benzoine nicht stabil 
genug waren. Im Chromatogramm erschienen sie als Benzile, welche durch 
Oxidation aus den Benzoinen hervorgehen. Worin die genaue Ursache der Oxidation 
bestand, wurde nicht ermittelt. Möglicherweise war der Restsauerstoffgehalt im 
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Trägergas zu hoch, oder es befand sich Sauerstoff in der Probenlösung, sodass es 
im Injektor bei einer Temperatur von 250 °C womöglich zur Oxidation kam. Durch 
diese ungewollte und unkontrollierte Derivatisierung war eine Bewertung der 
Chemoselektivität nicht mehr möglich, da sich die beiden Kreuzprodukte 115 und 
128 in ihrer oxidierten Form 131 nicht mehr unterschieden. Eine Auswertung der 
Enantioselektivität wäre an dieser Stelle ebenfalls unmöglich, da die stereogenen 




























Abb. 5.10: Vermutete Oxidation der Benzoine zu Benzilen im GC-Injektor. 
 
Abb. 5.11 zeigt das Gaschromatogramm des Reaktionsgemisches aus Benzaldehyd 
(28) und 2-Chlorbenzaldehyd (113a) in Gegenwart von IMes 121 und DBU. Dieses 
Chromatogramm wurde aufgezeichnet, nachdem das Reaktionsgemisch lediglich in 
Dichlormethan aufgenommen und filtriert wurde. Es sind nach 42.3, 54.2 und 55.6 
min lediglich drei von vier möglichen Produktsignalen zu finden, von denen sich die 
Hauptsignale nicht ausreichend trennen ließen. Reines Benzil (131) hat beim selben 
Temperaturprogramm[96] eine Retentionszeit von 42.3 min, was die Vermutung 
zulässt, dass die erzeugten Benzoine zu Benzilen oxidiert werden. Eine quantitative 
Auswertung ist unter diesen Bedingungen nicht möglich. 
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Abb. 5.11: Chromatogramm nach der Benzoin-Reaktion von Benzaldehyd (28) und 
2-Chlorbenzaldehyd (113a) in Gegenwart des Katalysators 121 ohne Derivatisierung. 
 
Um die Oxidation zu verhindern und die Möglichkeit zur quantitativen GC-Analytik zu 
wahren, wurden die Reaktionsprodukte daher derivatisiert. Als geeignet erwies sich 
die Veresterung mit Acetanhydrid in Pyridin. Dazu wurden die Kapillaren in GC-Vials 
ebenfalls mit einem Glasstab vorsichtig zerrieben. Zu der Mischung aus Glassplittern 
und Reaktionslösung wurden erst 20 mg (0.20 mmol) Acetanhydrid und dann 0.5 mL 
Pyridin gegeben. Mit 3 mm großen Magnetrührerstäben wurden die verschlossen 
Ansätze für 2 h bei Raumtemperatur gerührt. Dann wurden 0.2 mL Methanol 
zugegeben und es wurde für weitere 2 h gerührt. Abschließend wurde wie oben 
beschrieben mit Dichlormethan aufgenommen und über Kieselgel in einen 10 mL-
































Abb. 5.12: Acetylierung der Reaktionsprodukte für die GC-Analytik. 
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5.4 Chemoselektivität - Ergebnisse und Diskussion 
 
Für die Durchführung und Auswertung der Katalyse-Experimente wurde, wie in 
Kap. 5.3 erläutert, vorgegangen. Wie bereits beschreiben wurden 15 µL große 
Ansätze bestehend aus 20 µmol Benzaldehyd (28), 20 µmol ortho-substituiertem 
Benzaldehyd (113), 4 µmol DBU und 2 µmol Präkatalysator in getrocknetem 
Tetrahydrofuran in den aus Glaskapillaren hergestellten Mikroreaktoren gefertigt. Die 
eingesetzten Benzaldehyde wurden zuvor destilliert, um Verunreinigungen wie 
Benzoesäure zu entfernen. Unmittelbar nach der Reaktion wurden die Produkte mit 
Acetanhydrid verestert und mittels GC analysiert (vergl. Tab. 5.5). Für die 
quantitative Analytik wurde mit den einzelnen Produkten kalibriert. Diese wurden in 
größeren Ansätzen unter Verwendung des IMes-Katalysators 121 synthetisiert, 
isoliert und charakterisiert. Auf diese Art konnten für die Reaktion von Benzaldehyd 
(28) mit vier unterschiedlichen ortho-substituierten Benzaldehyden 113a-d Katalyse-























1. Kat., DBU, THF
2. Ac2O, Pyridin
a: X = Cl
b: X = Br
c: X = F
d: X = CF3
 
Abb. 5.13: Reaktionsschema zur Veranschaulichung der verwendeten Edukte und der 
entstandenen Produkte. 
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Abb. 5.14: Chromatogramm nach der Benzoin-Reaktion von Benzaldehyd (28) und 2-Chlor-
benzaldehyd (113a) in Gegenwart des Katalysators 121 nach Acetylierung. 
 
Das Gaschromatogramm in Abb. 5.14 zeigt die acetylierten Produkte 132-135a nach 
der Kreuzbenzoin-Reaktion von Benzaldehyd (28) mit 2-Chlorbenzaldehyd (113a) in 
Gegenwart des NHC-Vorläufers 121 und DBU: Nach gut 2 min erscheinen zunächst 
die Lösungsmittelsignale von Dichlormethan, Methanol und Pyridin. Die Edukte 28 
und 113a haben Retentionszeiten von 3.5 bzw. 5.2 min. Die geringen Intensitäten 
lassen bereits auf einen nahezu vollständigen Umsatz schließen. Nach 16.4 min 
erscheint das Signal des Standards n-Hexadecan. Die Signale der acetylierten 
Reaktionsprodukte erscheinen in der Reihenfolge: 132, 135a, 134a und 133a mit 
Retentionszeiten von 23.6, 24.9, 25.2 bzw. 26.6 min. Zusätzlich sind eine Reihe 
Signale mit sehr geringen Intensitäten detektierbar. Aufgrund ihrer Retentionszeiten 
handelt es sich dabei möglicherweise um nicht-acetylierte Benzoine 136, Benzile 137 
oder auch um bis-acetylierte Endiolate 138 (Abb. 5.15). Bei einer Reaktion von zwei 
verschiedenen Benzaldehyden ergeben sich daraus bis zu zehn verschiedene 
mögliche Nebenprodukte, deren Art jedoch nicht weiter untersucht wurde. Unter der 
Annahme, dass das Verbrennungsverhalten im Flammenionisationsdetektor in etwa 
dem des Acetylbenzoins 134 entspricht, ergaben sich in Summe Nebenprodukt-
mengen von 2 bis 6 %. 












Abb. 5.15: Mögliche detektierbare Nebenprodukte, deren Existenz jedoch nicht validiert 
wurde. 
 
Im Folgenden sind die Gaschromatogramme der Kreuzbenzoin-Reaktionen mit den 
anderen ortho-substituierten Benzaldehyden abgebildet. Im Falle des Brombenz-
aldehyds 113b erscheinen die vier Reaktionsprodukte mit Retentionszeiten von 23.6, 
26.0, 26.3 und 29.1 min (Abb. 5.16). Die Produkte des Fluorbenzaldehyds 113c 
haben im Gaschromatogramm die Retentionszeiten 23.1, 23.2, 23.3 und 23.6 min 
(Abb. 5.17). Die Produkte des Trifluormethyl-substituierten Benzaldehyds 113d 
kommen im Chromatogramm noch schneller. Die Retentionszeiten betragen hier: 
21.7, 22.6, 22.7 und 23.6 min (Abb. 5.18). 
 
 
Abb. 5.16: Chromatogramm nach der Benzoin-Reaktion von Benzaldehyd (28) und 2-Brom-
benzaldehyd (113b) in Gegenwart des Katalysators 121 nach Acetylierung. 
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Abb. 5.17: Chromatogramm nach der Benzoin-Reaktion von Benzaldehyd (28) und 2-Fluor-




Abb. 5.18: Chromatogramm nach der Benzoin-Reaktion von Benzaldehyd (28) und 2-(Tri-
fluormethyl)benzaldehyd (113d) in Gegenwart des Katalysators 121 nach Acetylierung. 
 
Tab. 5.1 bis Tab. 5.4 listen die einzelnen Ausbeuten aller Produkte sowie die 
detektierten Mengen unverbrauchten Edukts auf. Die Strukturen aller Edukte bzw. 
Produkte sind im Molekülverzeichnius (Kap. 8.2) abgebildet. 
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Zur Quantifizierung der Chemoselektivität wurde jeweils das Verhältnis aus der 
Menge des in Abb. 5.13 gezeigten Hauptprodukts 134 abzüglich der Nebenprodukte 
und der Summe der vier entstandenen Benzoine 132-135 inklusive undefinierter 
Produkte errechnet und als Hauptproduktüberschuss p.e. angegeben. Der Haupt-
produktüberschuss wird hier in Anlehnung an den Enantiomerenüberschuss e.e. 











= %100⋅  
In Analogie zum Enantiomerenverhältnis wurden auch die Produktverhältnisse p.r. 
als Anteil an der Gesamtausbeute exklusive undefinierter Nebenprodukte bestimmt. 
 
Tab. 5.1: Ergebnisse für die Kreuzbenzoin-Reaktion mit 2-Chlorbenzaldehyd (113a);[97] p.r. = 
Produktverhältnis, p.e. = Hauptproduktüberschuss. 
  28 113a 132 133a 134a 135a undef. 
 121 7 % 2 % 7 % 6 % 70 % 4 % 3 % 
 p.r.   8 % 7 % 80 % 5 % 
 p.e.     56 % 
 74a 5 % 6 % 5 % 4 % 76 % 2 % 3 % 
 p.r.    6 % 4 % 88 % 2 %  
 p.e.     69 % 
 74b 5 % 5 % 4 % 4 % 77 % 3 % 3 % 
 p.r.   4 % 4 % 88 % 4 %  
 p.e.     69 % 
 74c 4 % 5 % 4 % 4 % 76 % 3 % 4 % 
 p.r.   4 % 4 % 87 % 4 %  
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Tab. 5.2: Ergebnisse für die Kreuzbenzoin-Reaktion mit 2-Brombenzaldehyd (113b);[97] p.r. = 
Produktverhältnis, p.e. = Hauptproduktüberschuss. 
  28 113b 132 133b 134b 135b undef. 
 121 8 % 2 % 8 % 7 % 68 % 2 % 5 %  
 p.r.   9 % 7 % 76 % 2 %  
 p.e.     51 % 
 74a 6 % 5 % 6 % 2 % 76 % 2 % 3 %  
 p.r.   6 % 2 % 86 % 2 %  
 p.e.     71 % 
 74b 4 % 5 % 6 % 2 % 76 % 2 % 6 %  
 p.r.   6 % 2 % 84 % 2 %  
 p.e.     65 % 
 74c 5 % 5 % 6 % 2 % 76 % 2 % 5 %  
 p.r.   6 % 2 % 84 % 2 %  
 p.e.     67 % 
  
Tab. 5.3: Ergebnisse für die Kreuzbenzoin-Reaktion mit 2-Fluorbenzaldehyd (113c);[97] p.r. = 
Produktverhältnis, p.e. = Hauptproduktüberschuss. 
  28 113c 132 133c 134c 135c undef. 
 121 2 % 3 % 4 % 2 % 73 % 13 % 3 %  
 p.r.   4 % 2 % 79 % 14 %  
 p.e.     54 % 
 74a 2 % 3 % 3 % 2 % 72 % 14 % 4 %  
 p.r.   3 % 2 % 79 % 15 %  
 p.e.     52 % 
 74b 2 % 3 % 4 % 2 % 66 % 18 % 5 %  
 p.r.   4 % 2 % 73 % 18 %  
 p.e.     39 % 
 74c 2 % 2 % 4 % 3 % 67 % 18 % 4 %  
 p.r.   4 % 3 % 73 % 20 %  
 p.e.     40 % 
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Tab. 5.4: Ergebnisse für die Kreuzbenzoin-Reaktion mit 2-(Trifluormethyl)benzaldehyd 
(113d);[97] p.r. = Produktverhältnis, p.e. = Hauptproduktüberschuss. 
  28 113d 132 133d 134d 135d undef. 
 121 2 % 8 % 5 % 10 % 72 % 1 % 2 %  
 p.r.   5 % 11 % 80 % 1 %  
 p.e.     60 % 
 74a 1 % 14 % 4 % 0.5 % 77 % 0 % 3 %  
 p.r.   4 % 0.6 % 91 % 0 %  
 p.e.     82 % 
 74b 1 % 20 % 5 % 0.5 % 71 % 0 % 3 %  
 p.r.   4 % 0.6 % 90 % 0 %  
 p.e.     79 % 
 74c 1 % 19 % 4 % 0.4 % 73 % 0 % 3 %  
 p.r.   5 % 0.5 % 91 % 0 %  
 p.e.     81 % 
 
Die unten gezeigten Graphiken fassen die Ergebnisse der Katalysen (Abb. 5.13) 
zusammen, die mittels GC-Analytik erhalten wurden. Für die Bewertung der 
Reaktivität wurden alle gebildeten Produkte zusammengefasst: Abb. 5.19. Dazu 
zählen die vier bekannten Produkte in acetylierten Form 132-135 sowie die 
abgeschätzte Summe der undefinierten Substanzen. Da diese bei allen Reaktionen 
in ähnlicher Quantität detektiert wurden, wurden sie für vergleichende Bewertungen 
nicht berücksichtigt. 
Bei den Kreuz-Reaktionen mit Chlor, Brom und Fluor als ortho-Substituenten  113a-c 
gibt es praktisch keinen Reaktivitätsunterschied zwischen dem einfachen N-hetero-
cyclischen Carben 121 und den bimakrocyclischen NHC 74 (Abb. 5.19). Die Gesamt-
ausbeuten nach 16 h liegen allesamt bei ca. 90 %. Hingegen nimmt deren Reaktivität 
gegenüber dem voluminösen Trifluormethyl-substituierten Benzaldehyd 113d ver-
glichen mit dem Referenzkatalysator 121 ab. In diesem Beispiel deutet sich erstmals 
auch eine unterschiedliche Reaktivität innerhalb der Gruppe der bimakrocyclischen 
NHC an. Die Gesamtausbeute des Bimakrocyclus mit dem kleinsten Durchmesser 
74a liegt mit 85 % etwas über den Ausbeuten der größeren Bimakrocyclen 74b,c. 
Diese ergeben je ca. 80 %. 

























Abb. 5.19: Reaktivitätsvergleich der untersuchten Katalysatoren bei der Kreuzbenzoin-
Reaktion zwischen Benzaldehyd (28) und verschiedenen ortho-substituierten Benzaldehyden 























Abb. 5.20: Selektivitätsvergleich der untersuchten Katalysatoren.[97,98] 
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Bei den in Abb. 5.20 illustrierten Ergebnissen ist zu erkennen, dass es praktisch 
keine Unterschiede zwischen den Substraten Chlor- 113a und Brombenzaldehyd 
113b gibt. Dabei wird deutlich, dass die bimakrocyclischen Katalysatoren 74a-c eine 
um ca. 15 % höhere Chemoselektivität besitzen als der einfache Katalysator 121. Für 
den 2-(Trifluormethyl)benzaldehyd (113d) ist der Selektivitätsunterschied mit etwa 
20 % sogar noch etwas größer. Eine Ausnahme in dieser Reihe bildet allerdings der 
Fluorbenzaldehyd 113d. Hier weist der Katalysator 121 die höchste Selektivität auf. 
Die Selektivität der beiden großen bimakrocyclischen NHC 74a,b ist um knapp 15 % 
geringer. Interessanterweise scheint das kleinste konkave N-heterocyclische Carben 
74c in diesem Fall ebenso selektiv zu sein wie das NHC 121. 
Am Beispiel der Kreuzbenzoin-Reaktion mit dem Trifluormethyl-substituierten 
Benzaldehyd 113d (Tab. 5.4) lässt sich der Selektivitätsunterschied erklären: Zu 
erwarten ist, dass die konkaven bimakrocyclischen NHC 74 aufgrund ihrer geo-
metrischen Struktur einen stärkeren sterischen Effekt besitzen, welcher sich beim 
ortho-(Trifluormethyl)benzaldehyd (113d) besonders auswirkt. Nach dem in Abb. 2.7 
vorgestellten Mechanismus erfolgt bei der Reaktion des N-heterocyclischen Carbens 
121 mit einem Benzaldehyd eine Umpolung, und ein als Breslow-Intermediat 
bezeichnetes Mesomerie-stabilisertes Zwischenprodukt 139 entsteht (Abb. 5.21). 
Dabei bewirken die Mesitylreste bereits eine große Abschirmung. In der abgebildeten 
Konformation wird das nucleophile Enol-Kohlenstoffatom rückseitig von den 
Methylgruppen der N-Substituenten partiell abgeschirmt. Vorderseitig erfolgt eine 
Abschirmung durch die Trifluormethylgruppe. Beim Intermediat des bimakro-
cyclischen NHC 140 erfolgt hingegen eine vollständige rückseitige Abschirmung 
durch die Methylenbrücke. Auch an der Vorderseite wird durch die zweite Methylen-


















Abb. 5.21: Veranschaulichung der sterischen Abschirmung der NHC-Trifluormethyl-
benzaldehyd-Addukte 139 und 140. 
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Deshalb kann hier die Reaktion fast ausschließlich nur über die Umpolung des 
unsubstituierten Benzaldehyds (28) verlaufen und die Nebenprodukte 133d und 
135d entstehen lediglich in Anteilen von weniger als 1 %. Nachdem nahezu der 
gesamte Benzaldehyd (28) verbraucht ist, findet keine weitere Reaktion mehr statt. 
Das mit 14 - 20 % verbliebene Substrat 113d ist gegenüber den konkaven NHC 
74a-c unreaktiv. Damit lässt sich auch die geringere Gesamtausbeute für diese 
Reaktion erklären. 
Das Intermediat des nicht-makrocyclischen Katalysators 139 kann hingegen 
weiterreagieren. Hier bilden sich sowohl mit 10 % das Homoprodukt 133d als auch 
das unwahrscheinlichste Kreuzprodukt 135d mit 1 %. Vom Edukt 113d sind nach 
16 h noch 8 % verblieben. Vermutlich würde dieses noch langsam weiterreagieren, 
wenn man die Reaktionszeit verlängerte. Bei Verwendung der bimakrocyclischen 
Katalysatoren 74 wäre das nicht zu erwarten. 
Dieselbe Erklärung gilt auch für die Selektivitätsunterschiede bei den Reaktionen von 
ortho-Chlorbenzaldehyd (113a) ortho-Brombenzaldehyd (113b). Jedoch scheint der 
sterische Effekt hier nicht so stark zu greifen wie im zuvor beschriebenen Fall. Im 
Falle des ortho-Fluorbenzaldehyds (113c) greift der sterische Vorteil der konkaven 
NHC 74 nicht. In deren Gegenwart wird verhältnismäßig mehr Homoprodukt 133c 
des Fluorbenzaldehyds gebildet. D. h. der Angriff des umgepolten Fluorbenz-
aldehyds an einen weiteren sehr elektrophilen Fluorbenzaldehyds wird hier nicht so 
gut unterbunden. Warum die Katalysatoren 121 und 122a einen größeren sterischen 
Effekt zu haben scheinen, lässt sich zunächst nicht erklären. 
 
 
5.5 Enantioselektivität - Ergebnisse und Diskussion 
 
Nachdem die Chemoselektivität der aus den konkaven Bimakrocyclen 74a-c 
generierbaren NHC in einer Kreuzbenzoin-Reaktion nachgewiesen werden konnte, 
wurden im letzten Teil dieser Doktorarbeit die enantioselektiven Eigenschaften dieser 
Katalysatoren untersucht. Um überhaupt Aussagen zur Enantioselektivität treffen zu 
können, musste zunächst eine geeignete Analytik entwickelt werden. 
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Grundsätzlich kann eine Analytik von Enantiomeren über verschiedene Technologien 
erfolgen. Wie bereits im Kapitel 4.2.1 im Zusammenhang mit der präparativen 
Enantiomerentrennung der Bimakrocyclen beschrieben, eignen sich sowohl Flüssig- 
als auch Gaschromatographie zur Analytik chiraler Substanzen. Doch an der 
vorhandenen chiralen HPLC-Säule CHIRALPAK® IB[99] konnte nach vielen 
Versuchen eine Trennung des einfachen Benzoins (29) weder in seiner ur-
sprünglichen noch in seiner acetylierten Form erreicht werden. Auch die GC-Analytik 
von Benzoin (29) und von Acetylbenzoin 132 an einer chiralen γ-Cyclodextrin-
Kapillarsäule[100] blieb bei verschiedenen Temperaturprogrammen ohne Trennerfolg. 
Unter Einsatz chiraler Shift-Reagenzien können Enantiomere mittels 1H-NMR-
Spektroskopie voneinander unterschieden werden. Typische Shift-Reagenzien sind 
Lanthanoid-Komplexe mit häufig drei bidentaten Liganden (Abb. 5.22). Durch einen 
Ligandenaustausch wird der Analyt Teil des chiralen Komplexes und je nach 
Konfiguration erhalten die Signale einen unterschiedlichen Shift. Somit werden im 
günstigsten Fall die Signale eines Enantiomerenpaares so weit aufgespalten, dass 
eine quantitative Bestimmung des Enantiomerenüberschusses ermöglicht wird. 
Bekannte Vertreter dieser Shift-Reagenzien sind zum Beispiel das Eu(dpm)3 141 und 






































Abb. 5.22: Zwei chirale Europium-Komplexe, die als NMR-Shift-Reagenzien eingesetzt 
werden können: Eu(dpm)3 141 und Eu(fod)3 142. 
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Da es sich bei der Analytik der Kreuzbenzoin-Reaktion um bis zu acht verschiedene 
Produkte handelt, ist die Wahrscheinlichkeit, ausreichend viele isolierte Signale zu 
erhalten, relativ gering. Hinzu kommt die Herausforderung, eine verlustfreie 
Isolierung des Produktgemisches zu garantieren, da jede Fremdsubstanz die 
Signaldichte zusätzlich erhöht. Allerdings zeigten bereits die Blindversuche von 
racemischem Benzoin (29) in wasserfreiem DMSO-d6 weder in Gegenwart von 
Eu(dpm)3 141 noch von Eu(fod)3 142 eine Trennung eines Signals. Es konnte 
lediglich eine Verbreiterung der Signale beobachtet werden. 
 
 
5.5.1 Entwicklung einer geeigneten Methode zur Analyse der Enantiomeren-
verhältnisse 
Eine geeignete Analytik konnte also weder mit Hilfe von NMR-Shift-Reagenzien noch 
durch Chromatographiemethoden erfolgreich durchgeführt werden. Als Nächstes 
wurde versucht, die enantiomeren Benzoine durch Derivatisierung in Diastereomere 
zu überführen, welche sich einfacher analysieren lassen sollten. Als geeignet erwies 
sich die Veresterung des Benzoins (29) mit kommerziell verfügbarem enantio-




























Abb. 5.23: Derivatisierung der Enantiomere des Benzoins (29) mit (S)-Camphansäurechlorid 
(143) zur Erzeugung der diastereomeren Ester (R)-144 und (S)-144. Hierbei beziehen sich 
die Präffixe (R) und (S) jeweils auf die Konfiguration des Benzoins. 
 
Die Reaktionsbedingungen wurden ähnlich wie bei der Acetylierung mit Essigsäure-
anhydrid (Kap. 5.3.3) gewählt. Die Mikroreaktionsansätze wurden identisch auf-
129
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gearbeitet und ebenfalls in Pyridin aufgenommen. In diesem Fall wurde mit 20 mg 
(S)-Camphansäurechlorid (143) versetzt und für 24 h gerührt. Anschließend erfolgte 
wieder die Zugabe von Methanol. Auch hierbei erfolgte die Analytik mittels Gas-
chromatographie. Allerdings mussten die Bedingungen angepasst werden. Tab. 5.5 
stellt die Bedingungen der beiden GC-Methoden gegenüber, wobei die wesentlichen 
Unterschiede in der Art des Trägergases, der Flussrate und der Dauer des 
Temperaturprogramms liegen:  
 
Tab. 5.5: Gegenüberstellung der beiden GC-Methoden für Analytik der Katalyseexperimente. 
GC-Methode A: zur Bestimmung der Chemoselektivität bzw. zur Analytik der acetylierten 
Produkte. GC-Methode B: zur Bestimmung der Enantioselektivität bzw. zur Analytik der 
camphanoylierten Produkte. 
     GC-Methode A  GC-Methode B 
 Säulentyp   HP-5    HP-5 
 Länge x ID   30 m x 0.32 mm  30 m x 0.32 mm 
 Filmdicke   0.25 µm   0.25 µm 
Trägergas   Stickstoff   Wasserstoff 
 Flussrate   2.0 mL/min   0.7 mL/min  
 Injektortemperatur  250 °C   250 °C 
 Detektortemperatur  300 °C   300 °C 
 Injektionsvolumen  0.2 µL    0.5 µL 
 Temperaturprogramm 120 °C (5 min)  120 °C (5 min) 
     200 °C (5 °C/min)  200 °C (5 °C/min) 
     260 °C (20 °C/min)   200 °C (max. 150 min) 
260 °C (10 min) 
 Gesamtmesszeit  34 min   bis zu 171 min 
 
Mit Hilfe der GC-Methode B war es möglich, die Diastereomere des camphano-
ylierten Benzoins 144 fast bis zur Basislinie zu trennen. Mittels Flüssigchromato-
graphie an Kieselgel gelang es einen Anteil der reinen Diastereomere aus dem 
Gemisch herauszutrennen. Von einem der Stereoisomere konnten Einkristalle für die 
Röntgenstrukturanalyse gewonnen werden. Diese ermöglichte die Zuordnung der 
absoluten Konfiguration.[101] Somit konnten schließlich die Signale im Gaschromato-
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gramm den jeweiligen Diastereomeren zugeordnet werden: (S)-144 hat hier eine 
Retentionszeit von Rt = 93.9 min und (R)-144 einen Wert von Rt = 96.0 min. Abb. 
5.24 zeigt ein Gaschromatogramm aus einer Mischung mit angereicherten 
(S)-Diastereomer von 144. 
 
Abb. 5.24: Gaschromatogramm der camphanoylierten Benzoine (S)-144 und (R)-144, wobei 








Abb. 5.25: Strukturformel des (S)-konfigurierten Benzoins als Ester der (S)-Camphansäure 
(S)-144 (links) und die entsprechende durch Röntgenanalyse ermittelte Struktur (rechts).  
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5.5.2 Ergebnisse der Katalyseexperimente 
Nachdem nun eine Möglichkeit gefunden wurde, die chiralen 
Produkte der Benzoin-Reaktion analytisch zu trennen und 
ferner deren absolute Konfiguration zuzuordnen, wurden die 
enantiomerenreinen, konkaven, bimakrocyclischen NHC-Vor-
läufer 74 für die Kreuzbenzoin-Reaktion eingesetzt. Doch 
unter den typischen Reaktionsbedingungen ließ sich für 
keinen der drei axial-chiralen Katalysatoren ein Einfluss auf 
die Enantioselektivität feststellen. Intensiv untersucht wurde 
die Reaktion mit 2-Chlorbenzaldehyd (113a), wobei sie 
zusätzlich bei niedrigeren Temperaturen von 25 °C sowie 4 °C für jeweils 48 h 
durchgeführt wurde. Abb. 5.26 zeigt exemplarisch das Gaschromatogramm der 
Kreuzbenzoin-Reaktion von Benzaldehyd (28) mit 2-Chlorbenzaldehyd (113a) in 
Gegenwart des enantiomerenreinen Katalysators (P)-74b. Hier erscheinen die 
Signale des camphanoylierten Benzoins 145 bei 135.7 und bei 139.9 min. Es ist 
anzunehmen, dass wie beim unsubstituierten Benzoin das vordere Signal dem (S)-
Enantiomer und das zweite dem (R)-Enantiomer zuzuordnen ist. Es konnte beinahe 
eine vollständige Basislinientrennung erreicht werden. Doch schon auf dem ersten 
Blick wird klar, dass es keinen Einfluss auf die Enantioselektivität bei dieser Katalyse 
gegeben hat. Außerdem sind auch die Signale der Diastereomere des veresterten 
Benzoins bei 93.5 und 95.9 min zu finden. Zudem ist zu erkennen, dass nur ein 
gewisser Teil der Benzoine derivatisiert wurde. Die Signale zwischen 10 und 15 min 
sind unveresterten Benzoinen zuzuordnen. Sowohl beim Chlorbenzoin als auch beim 
Benzoin wurden Signale der erzeugten Diastereomere bei allen Experimenten im 
1:1-Verhältnis gefunden. Daher ist auszuschließen, dass ein enantioselektiver Effekt 
in der Benzoin-Reaktion zufällig durch einen gegenläufigen stereoselektiven Effekt 
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Abb. 5.26: Gaschromatogramm zur Kreuzbenzoin-Reaktion von Benzaldehyd (28) und 
2-Chlorbenzaldehyd (113a) in Gegenwart des enantiomerenreinen Präkatalysators (P)-74b. 
Zu sehen sind die Signale der Camphansäure-Derivate des Benzoins (144) und des 2-Chlor-
benzoins (145). 
 
Darüber hinaus wurde geprüft, ob sich im Falle des 
2-(Trifluormethyl)benzaldehyds (113a) möglicherweise eine 
asymmetrische Induktion nachweisen lässt. Wie in Kap. 5.4 
erläutert, erwies sich bei diesem Substrat die konkave 
Struktur der Katalysatoren bereits als besonders einfluss-
reich. Doch auch hier ergibt sich ein analoges Chromato-
gramm (Abb. 5.27). Ob es sich bei dem Signalpaar bei 73.6 
und 76.5 min tatsächlich um die Enantiomere des camphan-
oylierten Trifluormethylbenzoins 146 handelt, wurde nicht 
durch weitergehende Analysemethoden verifiziert. Nachdem bereits beim acetylier-
ten Trifluormethylbenzoin 134d die Retentionszeit mit 22.7 min deutlich kürzer war 
als beim Acetylbenzoin 131 mit 23.6 min, besitzt auch in diesem Fall das Haupt-
produkt eine kürzere Retentionszeit. Somit liegt die Vermutung nahe, dass es sich 
nur das erwartete Hauptprodukt als Camphansäurederivat 146 handeln kann. Auch 
in diesem Beispiel erscheinen die Signale der derivatisierten Benzoin-Enantiomere 
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Abb. 5.27: Gaschromatogramm zur Kreuzbenzoin-Reaktion von Benzaldehyd (28) und 
2-(Trifluormethyl)benzaldehyd (113d) in Gegenwart des enantiomerenreinen Katalysators 
(P)-74b. Zu sehen sind die Signale der Camphansäure-Derivate des Benzoins (144) und des 
2-(Trifluormethyl)benzoins (146). 
 
Somit zeigen diese Katalyseergebnisse, dass die in dieser Arbeit entwickelten 
chiralen konkaven N-heterocyclischen Carbene unter den geprüften Bedingungen 
zwar eine teilweise sehr gute Reaktivität und Chemoselektivität besitzen, eine 
Enantioselektivität konnte allerdings nicht nachgewiesen werden. Es muss an-
genommen werden, dass die Asymmetrie in dem axial-chiralen Raum der konkaven 
Bimakrocyclen nicht ausreichend ist, um einen enantioselektiven Einfluss zu 
bewirken. 
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Im Jahre 2007 synthetisierte Winkelmann einen axial-chiralen, konkaven NHC-
Vorläufer 58, der in seiner Konfiguration jedoch nicht stabil war (Abb. 3.1).[12] Da sich 
die Enantiomere bei Raumtemperatur in einander umwandelten, wären sie nicht für 
eine enantioselektive Katalyse einsetzbar gewesen. 
Im Rahmen dieser Doktorarbeit ist erstmals die Synthese 
eines konfigurationsstabilen, axial-chiralen, bimakro-
cyclischen NHC-Vorläufers 74 gelungen. Durch Kom-
bination der Synthesestrategien zum einen von Grubbs 
zur Implementierung von Alkylsubstituenten am N-Hetero-
cyclus[11] und zum anderen von Winkelmann zur Herstellung von bimakrocyclischen 
NHC[11] ließ sich der Dimethyl-substituierte konkave Präkatalystor 74 synthetisieren. 
Anhand zweier NMR-spektroskopischer Untersuchungsmethoden konnte die Kon-
figurationsstabilität verifiziert werden: Zum einen wurde eine temperaturabhängige 
Messreihe durchgeführt, bei der bis 95 °C keine Anzeichen einer Umwandlung der 
Enantiomere ineinander feststellbar waren. Zum anderen wurde durch Austausch 
des Chloridions gegen ein chirales Phosphat-Ion ein diastereomeres Ionenpaar 
generiert. Während Winkelmann in diesem Experiment für das Imidazoliniumion von 
58 einen Enantiomerenumwandlung feststellen konnte (Abb. 3.1), blieb dieser Effekt 
für das Imidazoliniumion von 74 aus. Diese Ergebnisse wurden im European Journal 
of Organic Chemistry publiziert.[102] Somit wurde die Grundlage geschaffen, enantio-
merenreine, konkave N-heterocyclische Carbene zu generieren. Diese wären 
schließlich in enantioselektiven Katalyse-Reaktionen einsetzbar.  
Mithilfe chiraler HPLC konnte an zwei unterschiedlichen chiralen stationären Phasen 
die Trennung der Enantiomere realisiert werden. Außerdem wurden weitere konkave 
NHC-Vorläufer synthetisiert, welche sich in ihrer Makrocyclengröße unterscheiden. 
Schließlich standen die isolierten Enantiomere dreier verschiedener bimakro-
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(74c) zur Verfügung (Abb. 6.1). Unter anderem waren dabei für die chromato-
graphische Trennung von jeweils etwa 250 mg der Racemate von 74b und 74c 
















Abb. 6.1: Strukturformeln der axial-chiralen, bimakrocyclischen NHC-Vorläufer mit drei 
verschieden langen Oligomethylenbrücken. Dargestellt ist jeweils die (P)-Konfiguration.[81] 
 
Neben der Isolierung der Enantiomere gelang auch die Zuordnung der absoluten 
Konfiguration. Am Beispiel der Enantiomere des NHC-Vorläufers 74a wurden die 
jeweiligen Circulardichroismus-Spektren berechnet. Der Vergleich mit den 
gemessenen Spektren ermöglichte die Konfigurationszuordnung (Abb. 6.2). Aufgrund 
der Ähnlichkeit der CD-Spektren der größeren Bimakrocyclen 74b und 74c wurde die 
Zuordnung analog auf diese übertragen. Veröffentlicht wurden diese Ergebnisse 













Abb. 6.2: Gemessene CD-Spektren mit den dazugehörigen Antipoden am Beispiel des axial-
chiralen Bimakrocyclus 74a mit vereinfacht dargestellten Octamethylenketten.  
( )-74a 
(P)-74a 
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Neben der Synthese, der Isolierung und der Charakterisierung axial-chiraler, 
bimakrocyclischer, konkaver NHC-Vorläufer erfolgte auch die Untersuchung der 
katalytischen Eigenschaften. Im Fokus der Untersuchung stand die Kreuzbenzoin-
Reaktion als Beispiel einer organokatalytischen Anwendung. Die erfolgreiche Durch-
führung einer intermolekularen enantioselektiven Kreuzbenzoin-Reaktion in Gegen-
wart eines N-heterocyclischen Carbens ist bisher nicht bekannt. Insgesamt entstehen 
bei dieser Reaktion acht verschiedene Benzoine. Dabei handelt es sich um vier ver-
schiedene Kombinationen, die jeweils als Enantiomerenpaare auftreten (Abb. 6.3). 
O
O OH O OH











**a: X = Cl
b: X = Br
c: X = F       
d: X = CF3
 
Abb. 6.3: Allgemeines Reaktionsschema der untersuchten Kreuzbenzoin-Reaktion. 
 
Vorraussetzung für diese extensiven Katalyse-
Untersuchungen war die Entwicklung eines 
Mikroreaktionssystems. Durch Einschmelzen in 
eine Glaskapillare (siehe Foto rechts) konnten 
Ansatzgrößen mit einem Volumen von 15 µL 
realisiert werden. In der Literatur wird die 
Durchführung von Katalysen häufig mit Ansatz-
größen von 1 mmol Substrat bzw. 0.1 mmol 
Katalysator beschrieben. Bei einer Molmasse des Katalysators von bis zu 677 g/mol 
für 74c würde man daher pro Ansatz etwa 68 mg benötigen. Da nur ca. 125 mg pro 
enantiomerenreinem Imidazoliniumchlorid 74a-c zur Verfügung standen, wäre 
gerade einmal ein Reaktionsversuch inklusive Reproduktion möglich gewesen. Somit 
war das Downscaling der Ansatzgrößen essentiell, da nun bis zu 50 Versuche pro 
Katalysator möglich waren. 
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Zudem wurde ein geeignetes Analyseverfahren entwickelt: Dieses beinhaltet einen 
Derivatisierungsschritt, bei dem die entstandenen Benzoine nach Ablauf der 
Reaktionszeit mit Acetanhydrid verestert wurden (Abb. 6.4). Diese Derivatisierung 
war nötig, damit die Benzoine per Gaschromatographie analysiert werden konnten. 
Andernfalls würde eine Oxidation der Benzoine zu Benzilen im Gaschromatographen 
erfolgen. Dabei geht zum einen die Information über die Chiralität der entstandenen 
Benzoine verloren, zum anderen wären die Produkte 115 und 128 nicht mehr von 






















1. Kat., DBU, THF
2. Ac2O, Pyridin
a: X = Cl
b: X = Br
c: X = F
d: X = CF3
 
Abb. 6.4: Reaktionsschema zur Veranschaulichung der verwendeten Edukte und der 
entstandenen Produkte. 
 
Schließlich konnte mithilfe der beschriebenen Methoden eine Vielzahl von Katalyse-
Experimenten durchgeführt und ausgewertet werden. Zunächst wurden die 
Reaktivität und die Chemoselektivität der aus den drei bimakrocyclischen Imid-
azoliniumsalzen 74a-c ableitbaren N-heterocyclischen 
Carbenen untersucht und mit der eines herkömmlichen 
nicht-makrocyclischen NHC verglichen, welches rechts 
in From des stabilen Hydrochlorids 121 abgebildet ist.   
Bei Betrachtung der Hauptproduktüberschüsse (p.e.) wird die schnell die höhere 
Chemoselektivität der konkaven NHC deutlich (Abb. 6.5). Eine Ausnahme bildet die 
Reaktion mit dem Fluor-substituierten Benzaldehyd 113c, bei dem der einfache 
Katalysator 121 der selektivere ist. Am größten ist der Unterschied beim 
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Erklären lässt sich dieses Phänomen anhand der sterischen Wechselwirkungen 
zwischen ortho-Substituenten und den konkaven Bimakrocyclen. Allerdings gehen 
aus diesen Beispielen keine eindeutigen Selektivitätsunterschiede innerhalb der 
Reihe der konkaven N-heterocyclischen Carbene hervor. Die Größe der 
Bimakrocyclen scheint sich bei dieser Reaktion weder auf Reaktivität noch auf 






















Abb. 6.5: Chemoselektivitätsvergleich der untersuchten Katalysatoren. 
 
Für die Untersuchung der Enantioselektivität der Katalysatoren wurde ebenfalls eine 
geeignete Analysemethodik entwickelt. Hierbei wurden die enantiomeren Benzoine 
durch Derivatisierung mit Camphansäurechlorid in Diastereomere überführt. Zudem 
wurde eine geeignete GC-Methode entwickelt, wodurch sich die chiralen Reaktions-
produkte quantitativ analysieren ließen (Abb. 6.6). Mittels Röntgenkristallstruktur-
analyse konnte die absolute Konfiguration der Reaktionsprodukte bestimmt werden. 
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Abb. 6.6: Gaschromatogramm zur Kreuzbenzoin-Reaktion von Benzaldehyd (28) und 
2-Chlorbenzaldehyd (113a) in Gegenwart des enantiomerenreinen Katalysators (P)-74b 
nach anschließender Derivatisierung zum Camphansäureester 145. Die Präffixe (R) und (S) 
beziehen sich hier jeweils auf die Konfiguration des Benzoins. 
 
Es konnten allerdings keine Reaktionsbedingungen ermittelt werden, unter denen 
sich für einen der axial-chiralen, konkaven Katalysatoren eine asymmetrische 
Induktion nachwiesen ließ. Die Benzoine wurden in diesen Fällen stets als 
racemische Gemische erhalten. Das abgebildete Gaschromatogramm zeigt die 
Signale des camphanoylierten Hauptprodukts 145 der Reaktion mit 2-Chlor-
benzaldehyd (113a). Es lässt sich leicht erkennen, dass die chiralen Produkte in 
gleichen Mengen entstanden sind. 
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6.2 Ausblick 
 
Zunächst bietet es sich an, die vorhandenen bimakrocyclischen NHC-Vorläufer zu 
nutzen, um eine geeigente andere Organokatalyse enantioselektiv durchzuführen. Es 
wäre dabei sinnvoll, eine Carbonylreaktion zu untersuchen, bei der ebenfalls 
Alkohole gebildet werden. Unter diesen Bedingungen ließe sich möglicherweise mit 
wenig Aufwand das in dieser Arbeit entwickelte Derivatisierungs- und Analyse-
verfahren anwenden. Denkbar wäre z. B. eine intramolekulare Benzoin-Reaktion. 
Suzuki[62] und Enders[104] zeigten bereits 2006, dass eine derartige Reaktion mit 
chiralen NHC enantioselektiv durchführbar ist. Abb. 6.7 zeigt diese enantioselektive 
intramolekulare Benzoin-Reaktion schematisch. Unter Verwendung des chiralen 
Präkatalysators 149 entsteht das (R)-konfigurierte α-Hydroxyketon 148a, während 




























Abb. 6.7: Ein enantioselektive Benzoin-Reaktion, die fast zeitgleich von Suzuki et al.[62] (links) 
sowie Enders et al.[104] (rechts) publiziert wurde. 
 
Eine andere Möglichkeit wäre eine Acyloinsynthese, die nach Enders ähnlich wie 
eine Benzoin-Reaktion abläuft (Abb. 6.8).[63] Hierbei reagiert ein elektronenreicher 
Arylaldehyd 151 mit einem Benzophenon 152. Dieses ist sterisch anspruchsvoller, 
was die Reaktivität negativ beeinflussen dürfte. Andererseits könnte dies die 
Selektivität des Katalysators erhöhen.  


















Abb. 6.8: Reaktionsbeispiel der NHC-katalysierten enantioselektiven Acyloin-Synthese nach 
Enders.[63] 
 
Beide Reaktionen haben gemeinsam, dass es keinen Spielraum bei der Chemo-
selektivität gibt. Der Mechanismus verläuft jeweils zuerst über einen nucleophilen 
Angriff des Carbens an die Aldehyd-Gruppe. Diese wird dabei umgepolt, wodurch es 
zu Bindungsbildung mit dem Keton kommen kann. Hier käme also nur ein enantio-
selektiver Effekt des Katalysators zum Tragen. Bei den in diesen Beispielen 
gebildeten Produkten handelt es sich um tertiäre Alkohole. Aufgrund deren 
geringerer Reaktivität, müsste möglicherweise die Derivatisierungsmethode unter 
Verwendung von (S)-Camphansäurechlorid angepasst werden. Denkbar wäre zum 
Beispiel der Einsatz von 4-(Dimethylamino)pyridin zur Eröhung der Reaktivität. 
Außer den hier vorgestellten Reaktionen sind in Kapitel 2.4.2 zahlreiche weitere 
Beispiele beschrieben, bei denen sich N-heterocyclische Carbene als enantio-
selektive Katalysatoren einsetzen lassen. Auch wenn gegebenenfalls neue Analyse-
methoden entwickelt werden müssten, so könnte man durch die in dieser Arbeit 
entwickelte Methode der Mikroreaktionsansätze materialsparend Versuchsreihen 
durchführen. 
Neben der Evaluation weiterer Katalysereaktionen wäre auch eine Modifikation der 
bimakrocyclischen Katalysatoren denkbar. Die Katalyseergebnisse insbesondere mit 
2-(Trifluormethyl)benzaldehyd (113d) als Substrat weisen auf den selektivitäts-
steigernden Effekt der abschirmenden konkaven Molekülstruktur hin. Ein Ziel wäre 
daher, die Asymmetrie des Bimakrocyclus zu erhöhen. Eine Möglichkeit wäre, die 
Länge der Alkylenbrücken ungleich zu gestalten. Dafür müsste zu Beginn der Syn-
thesesequenz (Kap. 4.1.2) der Naphthyl-Brückenkopf entsprechend substituiert sein. 
Abb. 6.9 zeigt ein Beispiel, bei dem der Naphthyl-Baustein 156 an 2-Position mit 
Pent-4-enyloxy- und an 7-Position mit Hept-6-enyloxy-Substituenten versehen ist. 
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Wählte man als Phenyl-Einheit das 2,6-Bis(pent-4-enyloxy)-substituierte Anilin 157, 
so sich ließe der axial-chirale, bimakrocyclische NHC-Vorläufer 155 synthetisieren. 
Hier wäre der Innenraum auf der aus der Bildebene herausragenden Seite verengt, 
während auf der gegenüberliegenden Seite deutlich mehr Raum für eine mögliche 
Vororientierung des Substrats geschaffen wäre. Bis auf die anspruchsvolle Synthese 
des dreifach unterschiedlich substituierten Naphthalins 156 wären die übrigen 


















Abb. 6.9: Ein möglicher bimakrocyclischer NHC-Vorläufer 155 mit erhöhter Asymmetrie 
(links) sowie die Arylamin-Bausteine 156 und 157, welche die Brückenköpfe des Bimakro-
cyclus bilden würden (rechts). 
 
Außerdem würde es sich lohen, die aufwendige Prozedur der Enantiomerentrennung 
der axial-chiralen konkaven NHC-Vorläufer zu vereinfachen. Schließlich konnten 
selbst mithilfe einer präparativen chiralen HPLC-Trennsäule nur jeweils gut 125 mg 
pro Enantiomer isoliert werden. Würde man beispielsweise anstelle enantiomerer 
Bimakrocyclen Diastereomere generieren, könnte man entweder auf weniger 
aufwendige Trennsysteme zurückgreifen oder aber ver-
mutlich mit den chiralen stationären Phasen bessere 
Trennwirkungen erzielen. In seiner Bachelor-Arbeit 
probierte bereits Ole Beyer unter meiner Betreuung den 
chiralen, konkaven Bimakrocyclus 158 auf Basis von 
enantiomerenreiner (S)-Phenylmilchsäure (159) zu syn-
thetisieren (Abb. 6.10).[105] Allerdings ließ sich im 
Rahmen der Arbeit der Ester 160 weder direkt noch über 
einen Verseifungsschritt in das Amid 161 überführen. Somit konnte der konkave 
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Abb. 6.10: Schema der Synthese des diastereomeren konkaven NHC-Vorläufers 158 mit den 
wesentlichen Zwischenstufen. Leider konnte die Synthese bisher nicht erfolgreich abge-
schlossen werden. 
 
Neben der Modifikation der Imidazolinium-Einheit könnte man auch die Alkylenketten 
mit stereogenen Zentren versehen, um einen diastereomeren Bimakrocyclus zu 
erhalten. Andreas Hussain verfolgte dieses Konzept unter meiner Betreuung in 
Rahmen seiner Bachelor-Arbeit.[106] Ziel war die Herstellung des chiralen konkaven 
NHC-Vorläufers 162. Entscheidend für dessen Herstellung war die Synthese des 
enantiomerenreinen Enols 163, aus welchem schließlich die funktionalisierten 
chiralen Alkylenbrücken gebildet werden würden (Abb. 
6.11). Nach Veretherung mit dem Nitroresocrin 164 und 
anschließender Reduktion würde als wichtiges Inter-
mediat hierbei das Anilin 166 gebildet werden, welches 
im Bimakrocyclus 162 schließlich den Phenyl-Brücken-
kopf bilden würde. Im Rahmen der Bachelor-Arbeit ließ 
sich das Enol nicht in enantiomerenreiner Form her-
stellen, sodass die Synthese des diastereomeren Bi-
makrocyclus 162 noch nicht weiter verfolgt wurde. Anders als beim konkaven NHC-
Vorläufer 158 könnten hier die Phenylsubstituenten auch die Selektivität des 


























Abb. 6.11: Synthese eines Anilins 166 mit chiralen Seitenketten, mit welchem der 
diastereomere Bimakrocyclus 162 hergestellt werden könnte. 
 
Schließlich wäre es naheliegend, die oben erläuterten Optimierungskonzepte 
zusammenzuführen. Das Anilin 167 besitzt zum einen ein stereogenes Kohlenstoff-
atom, zum anderen ließe sich damit aufgrund der unterschiedlich langen Seiten-
ketten ein Bimakrocyclus 168 mit einem asymmetrischeren Hohlraum als bisher 











Abb. 6.12: Mit dem Naphthalin-Baustein 167 ließe sich der unsymmetrischere dia-
stereomere, konkave, bimakrocyclische Präkatalysator 168 synthetisieren. 
 
Neben der Strukturoptimierung sowie der weiteren Evaluation von enantioselektiv be-
einflussbaren Organokatalysen könnten sicherlich auch die Eigenschaften der NHC-
Vorläufer als Liganden in stereoselektiven Übergangsmetallkatalysen untersucht 
werden. Die Eignung von konkaven NHC als Liganden in Palladium-katalysierten 
Reaktion wurde bereits anhand der Suzuki-Miyaura-Reaktion bewiesen.[32] Unter 
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anderem wurden mit dieser Reaktion auch chirale Biaryle synthetisiert. Bei Ver-
wendung des achiralen bimakrocyclischen NHC-Palladium-Komplexes 171 entsteht 
z. B. das racemisches Binaphthyl 172 (Abb. 6.13). Somit ist die Frage naheliegend, 
ob zum Beispiel in diesem Fall einer der axial-chiralen, konkaven Bimakrocyclen 














Abb. 6.13: Beispiel einer Palladium-katalysierten Kupplungsreaktion mit einem konkaven 
NHC als Liganden. Unter Verwendung chiraler konkaver NHC wäre eine asymmetrsiche 
Induktion bei der Synthese von axial-chiralen Biarylen denkbar. 
 
       7 - Experimenteller Teil  121 
7 EXPERIMENTELLER TEIL 
 
 
7.1 Allgemeine Hinweise 
 
Das Kap. 7 bezieht sich ausschließlich auf die in Kap. 5 beschriebenen Katalyse-
Experimente. Angaben zu den Synthesen und zur Analytik der chiralen bimakro-
cyclischen NHC-Vorläufer 74a-c sind den Veröffentlichungen in den Kapiteln 4.1 
bzw. 4.2 zu entnehmen. 
 
7.1.1 Zu den verwendeten Chemikalien 
Die folgenden Chemikalien wurden käuflich erworben und ohne vorige Reinigung 
eingesetzt: Acetanhydrid (Fa. Merck, 98 %), Ammoniumchlorid (Fa. Grüssing, 
99.5 %), Benzoin (Fa. Aldrich, 98 %), 2-Brombenzaldehyd (Fa. Aldrich, 98 %), (S)-
Camphansäurechlorid (Fa. Aldrich, 98 %), 2-Chlorbenzaldehyd (Fa. Aldrich, 99 %), 
1,8-Diazabicyclo[5.4.0]undec-7-en (Fa. Fluka, 98 %), 2-Fluorbenzaldehyd (Fa. Abcr, 
98 %), n-Hexadecan (Fa. Abcr, 99 %), Natriumchlorid (Fa. Grüssing, 99.5 %), 
Magnesiumsulfat (Fa. Grüssing, 99 %), Natriumhydrogencarbonat (Fa. Grüssing, 99 
%), Pyridin (Fa. Fisher Scientific, 99.9 %), Salzsäure (Fa. Grüssing, 37 %), 2-(Tri-
fluormethyl)benzaldehyd (Fa. Abcr, 98 %). Benzaldehyd wurde unter Vakuum 
destilliert, unter Stickstoffatmosphäre abgefüllt und dunkel gelagert. Tetrahydrofuran 
wurde unter Erhitzen mit Lithiumaluminiumhydrid getrocknet und vor Gebrauch 
abdestilliert. Alle weiteren verwendeten Lösungsmittel wurden vor der Verwendung 
destilliert. 1,3-Bis(2,4,6-trimethylphenyl)imidazoliumchlorid wurde entsprechend der 
Literaturvorschrift synthetisiert.[107] Säulenchromatographische Reinigungen erfolgten 
stets an Kieselgel (Fa. Macherey-Nagel, Korngröße 0.04–0.063 mm).  
 
7.1.2 Zur Produktanalytik 
Schmelzpunkte wurden mit dem Messgerät Melting Point B-530 der Fa. Büchi 
bestimmt. NMR-Spektren wurden mit den Gerät DRX 500 der Fa. Bruker gemessen. 
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Die Zuordnung der Signale erfolgte auch unter Zuhilfenahme zweidimensionaler 
Spektroskopie-Methoden wie 1H/1H-COSY, 1H/13C-HSQC, 1H/13C-HMBC und 1H/1H-
NOESY. 13C-NMR-Spektren wurden sowohl entkoppelt als auch mit der DEPT-
Methode gemessen. Die angegebenen Kopplungsmuster sind dabei Interpretationen 
aus den erhaltenen Daten. Alle chemischen Verschiebungen wurden mit TMS (1H) 
bzw. CDCl3 (13C) referenziert. Soweit nicht anders angegeben, sind alle Kopplungen 
3JHH-Kopplungen. Bei fluorhaltigen Verbindungen konnten teilweise HF- und CF-
Kopplungen beobachtet werden. Die zugehörigen Kopplungskonstanten wurden 
gesondert angegeben, in der Form: 1JCF = 248.9 Hz. Im 13C-Spektrum wurde die 
Multiplizität von Signalen mit CH- und CF-Kopplungen in folgender Form gekenn-
zeichnet: sHdF für ein Kohlenstoffatom ohne Wasserstoff- aber mit einem Fluor-
substituenten. EI/CI-Massenspektren wurde mit den Instrumenten MAT 8200 bzw. 
MAT 8230 der Fa. Finnigan gemessen. IR-Spektren wurden mit einem Paragon 100 
FT-IR-Spektrometer, ausgerüstet mit einer Golden-Gate-ATR-Einheit A531-G, auf-
genommen. Elementaranalytik erfolgte mit dem Euro EA 3000 Elemental Analyzer 
der Fa. Eurovector. Rf-Werte wurden per Dünnschichtchromatographie bestimmt (Fa. 
Merck, Kieselgel 60 F254 auf Aluminiumfolie). 
 
7.1.3 Zur gaschromatographischen Analytik der Katalyse-Experimente 
Gaschromatogramme wurden mit dem Network GC-System 6890N der Fa. Agilent 
Technologies gemessen. Als Detektor diente eine FID-Einheit. Die Analytik der 
acetylierten Benzoine erfolgte nach GC-Methode A unter Verwendung einer Kapillar-
säule der Fa. Agilent Technologies (HP-5, Länge 30.0 m, Innendurchmesser 320 µm, 
Filmdicke 320 µm). Die Analytik der camphanoylierten Benzoine erfolgte nach GC-
Methode B mit einer Kapillarsäule der Fa. Agilent Technologies (HP-5, Länge 30.0 
m, Innendurchmesser 250 µm, Filmdicke 320 µm). 
GC-Methode A: Trägergas: Stickstoff, Flow: 2.0 mL/min, Injektortemperatur: 250 °C, 
Detektortemperatur: 300 °C, Injektionsvolumen: 0.2 µL, Temperaturprogramm: 
120 °C (5 min), 200 °C (5 °C/min), 260 °C (20 °C/min, 10 min). 
GC-Methode B: Trägergas: Wasserstoff, Flow: 0.7 mL/min, Injektortemperatur: 
250 °C, Detektortemperatur: 300 °C, Injektionsvolumen: 0.5 µL, Temperatur-
programm: 120 °C (5 min), 200 °C (5 °C/min, 150 min). 
       7 - Experimenteller Teil  123 
7.1.4 Zur Quantifizierung der acetylierten Katalyseprodukte 
Zur Vorbereitung der Quantifizierung wurden die acetylierten Katalyse-Produkte in 
größeren Ansätzen synthetisiert und isoliert (Kap. 7.2.3 und 7.2.4). Dann wurde der 
Gaschromatograph jeweils mit n-Hexadecan als internem Standard über den 
erwarteten Konzentrationsbereich kalibriert. Die Nebenprodukte 135a-d wurden nicht 
isoliert. Da es dabei allerdings um Konstitutionsisomere der Hauptprodukte 134a-d 
handelt, wurden letztere zur Kalibrierung für beide Isomere verwendet, da man von 
einem sehr ähnlichen Verhalten bei der Flammenionisationsdetektion ausgehen 
kann. 
Die Nebenprodukte 133b und 133d, also das Dibrom- bzw. das Bis(trifluormethyl)-
substituierte Benzoin wurden nicht isoliert. Hier wurde das Detektionsverhalten durch 
den Vergleich mit den monosubstituierten Benzoinen 134b,d sowie mit den Chlor- 
und Fluor-substituierten Benzoinen #133a,c und 134a,c wie folgt abgeschätzt: 
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wobei FID(X) das Verhalten bei der Flammenionisationsdetektion der ent-
sprechenden Spezies meint. Zunächst werden der Wert FID(X)1 durch Relation mit 
den Werten der Chlor-substituierten Benzoine 133a und 134a sowie der Wert FID(X)2 
durch Relation mit den Werten der Fluor-substituierten Benzoine 133c und 134c 
ermittelt. Aus den beiden Werten FID(X)1 und FID(X)2 wird schließlich das arith-
metrische Mittel FID(X) gebildet. 
Wie grob der Fehler dieser Abschätzung ist, wurde nicht weiter analysiert. Denn beim 
Vergleich der Reaktivitäten und Selektivitäten aller verwendeten Katalysatoren 
spielten die absoluten Ausbeuten dieser beiden Nebenprodukte eine untergeordnete 
Rolle. 
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7.2 Allgemeine Synthese-Methoden 
 
7.2.1 Allgemeine Methodik für die Katalyse-Experimente in Mikroreaktoren 
Zunächst wurden 2.0 mL einer Stammlösung präpariert. Hierfür wurden Benzaldehyd 
(28, 283 mg, 2.67 mmol, 1 Äquiv.), ortho-substituierter Benzaldehyd (113a-d, 2.67 
mmol, 1 Äquiv.) sowie DBU (81 mg, 0.53 mmol, 0.2 Äquiv.) in einem 2 mL-Mess-
kolben vorgelegt und mit frisch getrocknetem Tetrahydrofuran auf 2.0 mL aufgefüllt.  
Das benötigte Gefäß wurde eigenhändig angefertigt (Kap. 5.3.2). Hierfür wurden 
44.7 µL Kapillaren (Einmal-Mikropipetten der Fa. Superior) verwendet. Diese wurden 
in zwei Hälften zu je ca. 6 cm Länge gebrochen und jede Hälfte wurde an einem 
Ende zugeschmolzen. Dann wurden mithilfe einer Feinwaage (Modell AB135-
S/FACT der Fa. Mettler Toledo) 2.0 µmol Präkatalysator (0.68 – 1.34 mg) in die halb-
geschlossenen Glasröhrchen eingewogen. Anschließend wurden mit einer 25 µL 
Hamilton-Spritze je 15 µL Stammlösung (20 µmol Benzaldehyd, 20 µmol ortho-
substituierter Benzaldehyd, 4.0 µmol DBU) in die Glaskapillaren injiziert. Nach dem 
Entfernen von Luftbläschen wurde das zweite Ende der Kapillaren zugeschmolzen. 
Dann wurden diese Mikroreaktoren, wenn nicht anders angegeben, für 16 h in einem 
Ofen bei 60 °C stehen gelassen.  
 
7.2.2 Allgemeine Methodik für die gaschromatographische Analytik der 
Katalyse-Experimente 
Für die gaschromatographische Analytik wurden die Ansätze folgendermaßen 
präpariert: Die Kapillare wurde oberhalb des Flüssigkeitsmeniskus angeritzt und 
vorsichtig entzwei gebrochen. Die beiden Teile wurden dann in ein 1.5 mL fassendes 
GC-Gefäß gegeben und in diesem auf einem weichen Untergrund sehr vorsichtig 
mithilfe eines Glasstabs weiter zerkleinert, ohne dabei das GC-Glasgefäß zu 
zerstören. Je nach Analyse-Methode wurden die Proben unterschiedlich derivatisiert: 
Derivatisierung mit Acetanhydrid für die Analytik mit GC-Methode A: Der Rückstand 
wurde zunächst in 0.5 mL Pyridin aufgenommen, mit 15 Tropfen Acetanhydrid (ca. 
0.2 g, 2 mmol) versetzt, verschlossen und für 2 h bei Raumtemp. gerührt. Nach 
Zugabe von 20 Tropfen Methanol (ca. 0.25 g, 8 mmol) wurde dann weitere 2 h 
gerührt. Danach wurde die Mischung mit Dichlormethan aufgenommen und durch 
       7 - Experimenteller Teil  125 
Magnesiumsulfat in einen 10 mL-Messkolben filtriert. Zum Filtrieren eignet sich eine 
Pasteurpipette, die mit etwas Watte verstopft und mit Magnesiumsulfat auf etwa 2-3 
cm Höhe befüllt ist. Zur Standardisierung wurde das Filtrat mit 1.00 mL einer Lösung 
von n-Hexadecan in Dichlormethan (c = 150 µg/mL) versetzt und mit Dichlormethan 
auf 10 mL aufgefüllt. Von dieser Lösung wurde schließlich ein Gaschromatogramm 
gemessen. 
Derivatisierung mit (S)-Camphansäurechlorid für die Analytik mit GC-Methode B: Der 
Rückstand wurde zunächst mit 0.5 mL Pyridin aufgenommen, mit (S)-Camphan-
säurechlorid (20 mg, 92 µmol) versetzt, verschlossen und für 24 h bei Raumtemp. 
gerührt. Nach Zugabe von 20 Tropfen Methanol (ca. 0.25 g, 8 mmol) wurde dann 
weitere 2 h gerührt. Danach wurde die Mischung mit Dichlormethan aufgenommen 
und durch Magnesiumsulfat in einen 10 mL-Messkolben filtriert. Das Filtrat wurde auf 
10 mL aufgefüllt, und von dieser Lösung wurde schließlich ein Gaschromatogramm 
gemessen. 
 
7.2.3 Allgemeine Synthese-Methode A für die Herstellung monosubstituierter 
Benzoine  
In einem 1.5 mL Glasgefäß mit Crimp-Verschluss wurde zunächst der Präkatalysator 
IMes•HCl (121, 34 mg, 100 µmol) eingewogen. Dann wurden jeweils gleiche Anteile 
Benzaldehyd (28) und ortho-substituierter Benzaldehyd (113a-d, 1.0 mmol bzw. 1.5 
mmol) sowie DBU (30 mg, 0.2 mmol) hinzugegeben. Nach Zugabe von ca. 0.5 mL 
trockenem Tetrahydrofuran wurde das Gefäß verschlossen. Die Reaktionsmischung 
wurde dann 20 h unter Rühren auf 60 °C erhitzt. Zur Aufarbeitung wurde der Ansatz 
mit je 20 mL tert-Butylmethylether und ges. wässr. Ammoniumchloridlösung auf-
genommen und geschüttelt. Nach Trennen der Phasen wurde die wässr. Phase noch 
zweimal mit je 20 mL tert-Butylmethylether extrahiert. Die vereinigten org. Phasen 
wurden dann mit 40 mL ges. Kochsalzlösung ausgeschüttelt und anschließend mit 
Magnesiumsulfat getrocknet. Nach Verdampfen der Lösungsmittel wurde der 
Rückstand säulenchromatographisch an Kieselgel mit Cyclohexan/Ethylacetat (10:1) 
als Eluenten gereinigt. Die angegebenen Rf-Werte beziehen sich auf dieses Lauf-
mittel. 
Diese Synthesen wurden durchgeführt, um gereinigtes Referenzmaterial für die 
Analytik zu gewinnen. Daher wurden die Durchführungen nicht weiter optimiert, 
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wodurch es gelegentlich zu geringen Ausbeuten kam. Darüber hinaus sind die 
Analysedaten für die monosubstituierten Benzoine 115a-d bereits bekannt,[108] 
weshalb sie in diesem Kapitel nicht aufgeführt werden. 
 
7.2.4 Allgemeine Synthese-Methode B für die O-Acetylierung von Benzoinen  
In Pyridin wurden Benzoin (1. Äquiv.) und Acetanhydrid (2 Äquiv.) gelöst und für 3 h 
bei Raumtemp. unter Feuchtigkeitsausschluss gerührt. Dann wurde die Mischung in 
20 mL ges. wässr. Salmiaklösung gegeben und anschließend dreimal mit je 20 mL 
tert-Butylmethylether extrahiert. Danach wurden die vereinigten org. Phasen mit 2 M 
Salzsäure (2 x 20 mL), mit ges. wässr. Natriumhydrogencarbonatlösung (2 x 20 mL) 
und mit wässr. Kochsalzlösung (40 mL) ausgeschüttelt. Nach Trocknen mit 
Magnesiumsulfat und Verdampfen der Lösungsmittel wurde das Rohprodukt säulen-
chromatographisch an Kieselgel mit Cyclohexan/Ethylacetat (10:1) als Eluenten 
gereinigt. Dabei wurden aus dem Produktgemisch enge Fraktionen geschnitten, um 
eine gute Reinheit der Produkte zu erhalten. Mischfraktionen wurden nicht weiter 
getrennt. 
 
7.2.5 Allgemeine Synthese-Methode C für die O-Camphanoylierung von 
Benzoinen 
In einem Rundkolben wurden Benzoin (1. Äquiv.) und (S)-Camphansäurechlorid 
(143, 2 Äquiv.) in Pyridin gelöst und für 3 h bei Raumtemp. unter Feuchtigkeits-
ausschluss gerührt. Die Aufarbeitung erfolgte wie bei der Synthese-Methode B. Das 
Rohprodukt wurde schließlich säulenchromatographisch an Kieselgel mit Cycl-
ohexan/Ethylacetat (5:1) als Eluenten gereinigt. 
 
7.2.6 Allgemeine Synthese-Methode D für die Herstellung O-acetylierter, 
disubstituierter Benzoine 
Zunächst wurde vorgegangen wie bei der allgemeinen Synthese-Methode A (Kap. 
7.2.3), wobei insgesamt nur ortho-substituierte Benzaldehyd (2.0 mmol, 113a-d) als 
Substrat eingesetzt wurde. Nach der Aufarbeitung wurde das Rohprodukt allerdings 
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nicht an Kieselgel gereinigt. Anschließend erfolgte die Acetylierung entsprechend der 
allgemeinen Synthese-Methode B (Kap. 7.2.4). 
 
 
7.3 Derivate des Benzoins 
 
7.3.1 (2-Oxo-1,2-diphenylethyl)acetat (132) 
Das O-acetylierte Benzoin 132 wurde nach der allgemeinen 
Methode B synthetisiert. Ansatz: Benzoin (29, 250 mg, 1.18 
mmol), Acetanhydrid (241 mg, 2.36 mmol), Pyridin (2 mL). 
Ausbeute: 91 % (271 mg, 1.07 mmol). Rf = 0.21. 
Rt = 23.6 min (GC-Methode A). 
Die erhaltenen 1H- und 13C-NMR-Daten stimmen mit den Literaturwerten überein.[109]  
 
7.3.2 (2-Oxo-1,2-diphenylethyl)-(S)-camphanoat (144) 
Das O-camphanoylierte Benzoin wurde als Diastereomeren-
gemisch (S)-144 und (R)-144 nach der allgemeinen Methode 
C synthetisiert. Ansatz: Benzoin (29, 106 mg, 500 µmol), 
(S)-Camphansäurechlorid (143, 217 mg, 1.00 mmol), Pyridin 
(2 mL). Ausbeuten: 32 % [(S)-144, 62 mg, 0.16 mmol] und 36 
% [(R)-144, 71 mg, 0.18 mmol].  
Schmp.: Wurde nicht gemessen, da die Fraktionen nicht 
vollständig enantiomerenrein waren. 
Rf [(S)-144] = 0.23, Rf [(R)-144] = 0.19. 
Rt [(S)-144] = 93.9 min (GC-Methode B), Rt [(R)-144] = 95.9 min (GC-Methode B). 
1H-NMR [(S)-144, 500 MHz, CDCl3, 300 K]: δ = 7.92 (dd, J = 7.8 Hz, 4J = 1.2 Hz, 2 H, 
Ph2-2,6-H), 7.52 (tt, J = 7.8 Hz, 4J = 1.2 Hz, 1 H, Ph2-4-H), 7.46 (mc, 2 H, Ph1-3,5-H), 
7.41 (t, J = 7.8 Hz, 2 H, Ph2-3,5-H), 7.38–7.33 (m, 3 H, Ph1-2,4,6-H), 6.92 (s, 1 H, 
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2.10 [ddd, 2J = 13.7 Hz, J = 9.4 Hz, J = 4.6 Hz, 1 H, (CO)OCCHendoHexo], 1.93 [ddd, 
2J = 13.3 Hz, J = 10.8 Hz, J = 4.6 Hz, 1 H, O(CO)CCHendoHexo], 1.69 [ddd, 2J = 13.3 
Hz, J = 9.4 Hz, J = 4.2 Hz, 1 H, O(CO)CCHendoHexo], 1.13 [2s, 6 H, C(CH3)anti(CH3)syn, 
(CO)OCCH3], 1.04 s, 3 H, C(CH3)anti(CH3)syn] ppm. 
1H-NMR [(R)-144, 500 MHz, CDCl3, 300 K]: δ = 7.92 (dd, J = 8.4 Hz, 4J = 1.2 Hz, 2 
H, Ph2-2,6-H), 7.52 (tt, J = 7.4 Hz, 4J = 1.2 Hz, 1 H, Ph2-4-H), 7.47–7.44 (m, 2 H, Ph1-
3,5-H), 7.41 (m, 2 H, Ph2-3,5-H), 7.39–7.34 (m, 3 H, Ph1-2,4,6-H), 6.95 (s, 1 H, 
COOCH), 2.45 [ddd, 2J = 13.7 Hz, J = 10.8 Hz, J = 4.2 Hz, 1 H, (CO)OCCHendoHexo], 
2.07 [ddd, 2J = 13.7 Hz, J = 9.4 Hz, J = 4.6 Hz, 1 H, (CO)OCCHendoHexo], 1.94 [ddd, 
2J = 13.2 Hz, J = 10.8 Hz, J = 4.6 Hz, 1 H, O(CO)CCHendoHexo], 1.70 [ddd, 2J = 13.2 
Hz, J = 9.4 Hz, J = 4.2 Hz, 1 H, O(CO)CCHendoHexo], 1.27 [s, 3 H, C(CH3)anti(CH3)syn], 
1.14 [s, 3 H, (CO)OCCH3], 1.09 [s, 3 H, C(CH3)anti(CH3)syn] ppm. 
13C-NMR [(S)-144, 125 MHz, CDCl3, 300 K]): δ = 192.9 (Ph2-CO), 178.3 (s, 
CH3CCO), 167.2 (s, COOCH), 134.4 (s, Ph1-C-1), 133.6 (d, Ph2-C-4), 132.7 (s, Ph2-
C-1), 129.5 (d, Ph1-C-4), 129.2 (d, Ph1-C-2,6), 128.8 (d, Ph2-C-2,6), 128.7 (d, Ph2-C-
3,5), 128.6 (d, Ph1-C-3,5), 91.0 (s, OCCOO), 78.8 (d, COOCH), 55.0 [s, 
O(CO)CCH3], 54.6 [s, C(CH3)2], 30.7 [d, (CO)OCCH2], 28.8 [d, O(CO)CCH2], 16.64 
[q, C(CH3)anti(CH3)syn], 16.58 [q, C(CH3)anti(CH3)syn], 9.8 [q, O(CO)CCH3] ppm. 
13C-NMR [(R)-144, 125 MHz, CDCl3, 300 K]: δ = 193.0 (s, Ph1-CO), 178.1 (s, 
CH3CCO), 166.8 (s, COOCH), 134.3 (s, Ph1-C-1), 133.7 (d, Ph2-C-4), 132.8 (s, Ph1-
C-1), 129.6 (d, Ph1-C-4), 129.2 (d, Ph1-C-2,6), 128.8 (d, Ph1-C-3,5), 128.72 (d, Ph1-
C-2,6), 128.67 (d, Ph1-C-3,5), 91.0 (s, OCCOO), 78.6 (d, COOCH), 54.9 [s, 
O(CO)CCH3], 54.8 [s, C(CH3)2], 30.7 [d, (CO)OCCH2], 29.1 [d, O(CO)CCH2], 16.6 [q, 
C(CH3)anti(CH3)syn], 16.4 [q, C(CH3)anti(CH3)syn], 9.7 [q, O(CO)CCH3] ppm. 
IR (ATR): ν~ = 3067 (arom. C-H), 2973, 2932 (aliph. C-H), 1797, 1738 (OC=O), 1681 
(PhC=O), 1596 (arom. C=C), 1095, 1060 (C-O), 756, 694 (1,2-disubst. arom. C-H 
Def.) cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 286 (9) [M – PhCHO]+, 196 (3) [M – Ph(CH)(CO)Ph]+, 125 
(5) [C8H13O]+, 105 (100) [PhCO]+. 
MS (CI, Isobutan): m/z (%) = 393 (100) [MH]+, 197 (4) [M – Ph(CH)(CO)Ph]+, 195 
(10) [Ph(CH)(CO)Ph]+, 153 (5) [M – Ph(CHOCO)(CO)Ph]+, 136 (6) [C9H12O]+. 
Kristallstrukturanalyse: siehe Kap. 8.1. 
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7.4 Chlor-substituierte Benzoine und deren Derivate 
 
7.4.1 2-(2-Chlorphenyl)-2-hydroxy-1-phenylethanon (115a) 
Benzoin 115a wurde nach der allgemeinen Methode A syn-
thetisiert. Ansatz: Benzaldehyd (28, 106 mg, 1.00 mmol), 
2-Chlorbenzaldehyd (113a, 141 mg, 1.00 mmol), DBU (30 
mg, 200 µmol), IMes•HCl (121, 34 mg, 100 µmol), THF (0.25 
mL). Ausbeute: 69 % (169 mg, 685 µmol). 
Rf = 0.20.  
Die erhaltenen 1H- und 13C-NMR- sowie IR-Daten stimmen mit den Literaturwerten 
überein.[108] 
 
7.4.2 [1-(2-Chlorphenyl)-2-oxo-2-phenylethyl]acetat (134a) 
Das O-acetylierte Benzoin 134a wurde nach der allgemeinen 
Methode B synthetisiert. Ansatz: Benzoin 115 (150 mg, 608 
µmol), Acetanhydrid (124 mg, 1.22 mmol), Pyridin (1.5 mL). 
Ausbeute: 92 % (161 mg, 558 µmol). 
Rf = 0.25. 
Rt = 25.2 min (GC-Methode A). 
Schmp.: 69 °C. 
1H-NMR (500 MHz, CDCl3, 300 K): δ = 7.93 (dd, J = 8.4 Hz, 4J = 1.3 Hz, 2 H, Ph-2,6-
H), 7.52 (tt, J = 7.3 Hz, 4J = 1.3 Hz, 1 H, Ph-4-H), 7.46 (dd, J = 8.0 Hz, 4J = 1.7 Hz, 1 
H, Ar-3-H), 7.41 (mc, 2 H, Ph-3,5-H), 7.36 (dd, J = 7.8 Hz, 4J = 1.3 Hz, 1 H, Ar-6-H), 
7.35 (s, 1 H, AcOCH), 7.30 (dt, J = 7.8 Hz, 4J = 1.8 Hz, 1 H, Ar-5-H), 7.23 (dt, J = 7.9 
Hz, 4J = 1.3 Hz, 1 H, Ar-4-H), 2.21 (s, 3 H, CH3) ppm. 
13C-NMR (125 MHz, CDCl3, 300 K): δ = 193.4 (s, Ph-CO), 170.2 (s, CH3CO), 134.3 
(s, Ph-C-1), 134.2 (s, Ar-C-1), 133.7 (d, Ph-C-4), 131.7 (s, Ar-C-2), 130.8 (d, Ar-C-5), 
130.4 (d, Ar-C-6), 130.2 (d, Ar-C-3), 128.73 (d, Ph-C-3,5), 128.67 (d, Ph-C-2,6), 
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IR (ATR): ν~ = 3060 (arom. =C-H), 3002, 2930 (aliph. C-H), 1739 (CH3C=O), 1693 
(PhC=O), 1595, 1579, 1480 (arom. C=C), 1222 (C-O), 753, 683 (monosubst. arom. 
C-H Def.), 718 (disubst. arom. C-H Def.) cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 288 (1) [M]+, 183 (1) [M – PhCO]+, 141/143 (3/1) [M – 
PhCO – Ac + H]+, 105 (100) [PhCO]+. 
MS (CI, Isobutan): m/z (%) = 289 (11) [MH]+, 229/231 (100/34) [M – OAc]+, 105 (8) 
[PhCO]+. 
EA (C16H13ClO3) (288.73): ber. C 66.56, H 4.54, gef. C 66.66, H 4.56. 
 
7.4.3 [1-(2-Chlorphenyl)-2-oxo-2-phenylethyl]-(S)-camphanoat (145) 
Das O-camphanoylierte Benzoin 145 wurde nach der 
allgemeinen Methode C synthetisiert. Ansatz: Benzoin 115 
(100 mg, 405 µmol), (S)-Camphansäurechlorid (176 mg, 810 
µmol), Pyridin (2 mL). Ausbeuten: 38 % [(S)-145, 66 mg, 
0.15 mmol] und 40 % [(R)-145, 69 mg, 0.16 mmol].  
Schmp.: Wurde nicht gemessen, da die Fraktionen nicht 
vollständig enantiomerenrein waren.  
Rf [(S)-145] = 0.18, Rf [(R)-145] = 0.15. 
Rt [(S)-145] = 135.7 min (GC-Methode B), Rt [(R)-145] = 140.4 min (GC-Methode B).  
1H-NMR [(S)-145, 500 MHz, CDCl3, 300 K]: δ = 7.92 (dd, J = 8.5 Hz, 4J = 1.3 Hz, 2 H, 
Ph-2,6-H), 7.54 (tt, J = 7.4 Hz, 4J = 1.3 Hz, 1 H, Ph-4-H), 7.47 (dd, J = 8.0 Hz, 4J = 
1.4 Hz, 1 H, Ar-3-H), 7.43 (s, 1 H, COOCH), 7.42 (mc, 2 H, Ph-3,5-H), 7.42 (s, 1 H, 
COOCH), 7.34 (dd, J = 7.6 Hz, 4J = 1.7 Hz, 1 H, Ar-6-H), 7.31 (dt, J = 7.8 Hz, 4J = 1.7 
Hz, 1 H, Ar-4-H), 7.23 (dt, J = 7.8 Hz, 4J = 1.4 Hz, 1 H, Ar-5-H), 2.54 [ddd, 2J = 13.7 
Hz, J = 10.8 Hz, J = 4.2 Hz, 1 H, (CO)OCCHendoHexo], 2.12 [ddd, 2J = 13.7 Hz, J = 9.3 
Hz, J = 4.6 Hz, 1 H, (CO)OCCHendoHexo], 1.92 [ddd, 2J = 13.2 Hz, J = 10.8 Hz, J = 4.6 
Hz, 1 H, O(CO)CCHendoHexo], 1.69 [ddd, 2J = 13.2 Hz, J = 9.3 Hz, J = 4.2 Hz, 1 H, 
O(CO)CCHendoHexo], 1.16 [s, 3 H, C(CH3)anti(CH3)syn], 1.13 [s, 3 H, (CO)OCCH3], 1.04 
[s, 3 H, C(CH3)anti(CH3)syn] ppm. 
1H-NMR [(R)-145, 500 MHz, CDCl3, 300 K]: δ = 7.92 (dd, J = 8.4 Hz, 4J = 1.3 Hz, 2 
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1.3 Hz, 1 H, Ar-3-H), 7.43 (s, 1 H, COOCH), 7.41 (dd, J = 8.4 Hz, J = 7.4 Hz, 2 H, Ph-
3,5-H), 7.35–7.29 (m, 2 H, Ar-4,6-H), 7.23 (dt, J = 7.6 Hz, 4J = 1.4 Hz, 1 H, Ar-5-H), 
2.44 [ddd, 2J = 13.7 Hz, J = 10.8 Hz, J = 4.2 Hz, 1 H, (CO)OCCHendoHexo], 2.11 [ddd, 
2J = 13.7 Hz, J = 9.4 Hz, J = 4.6 Hz, 1 H, (CO)OCCHendoHexo], 1.93 [ddd, 2J = 13.2 
Hz, J = 10.8 Hz, J = 4.6 Hz, 1 H, O(CO)CCHendoHexo], 1.70 [ddd, 2J = 13.2 Hz, J = 9.4 
Hz, J = 4.2 Hz, 1 H, O(CO)CCHendoHexo], 1.21 [s, 3 H, C(CH3)anti(CH3)syn], 1.13 [s, 3 
H, (CO)OCCH3], 1.09 [s, 3 H, C(CH3)anti(CH3)syn] ppm. 
13C-NMR [(S)-145, 125 MHz, CDCl3, 300 K]: δ = 192.5 (s, Ph-CO), 178.3 (s, 
CH3CCO), 166.9 (s, COOCH), 134.13, 134.10 (2s, Ph-C-1, Ar-C-1), 133.9 (d, Ph-C-
4), 131.4 (d, Ar-C-4), 130.9 (s, Ar-C-2), 130.6 (d, Ar-C-6), 130.2 (d, Ar-C-3), 128.8 (d, 
Ph-C-3,5), 128.6 (d, Ph-C-2,6), 127.7 (d, Ar-C-5), 91.0 (s, OCCOO), 74.9 (d, 
COOCH), 55.0 [s, O(CO)CCH3], 54.7 [s, C(CH3)2], 30.8 [d, (CO)OCCH2], 28.8 [d, 
O(CO)CCH2], 16.6 [2q, C(CH3)2], 9.8 [q, O(CO)CCH3] ppm. 
13C-NMR [(R)-145, 125 MHz, CDCl3, 300 K]: δ = 192.5 (s, Ph-CO), 178.1 (s, 
CH3CCO), 166.6 (s, COOCH), 134.3 (s, Ar-C-1), 134.1 (s, Ph-C-1), 134.0 (d, Ph-C-
4), 131.1 (d, Ar-C-6), 131.0 (s, Ar-C-2), 130.5 (d, Ar-C-4), 130.3 (d, Ar-C-3), 128.8 (d, 
Ph-C-3,5), 128.7 (d, Ph-C-2,6), 127.7 (d, Ar-C-5), 90.9 (s, OCCOO), 74.8 (d, 
COOCH), 54.9 [s, O(CO)CCH3], 54.7 [s, C(CH3)2], 30.8 [d, (CO)OCCH2], 29.6 [d, 
O(CO)CCH2], 16.6 [q, C(CH3)anti(CH3)syn], 16.4 [q, C(CH3)anti(CH3)syn], 9.7 [q, 
O(CO)CCH3] ppm. 
IR (ATR): ν~ = 3071 (arom. =C-H), 2969, 2935 (aliph. C-H), 1787, 1755 (OC=O), 1698 
(PhC=O), 1597 (arom. C=C), 1102, 1062 (C-O), 757, 687 (1,2-disubst. arom. C-H 
Def.), 716 (monosubst. arom. C-H Def.) cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 286 (7) [M – PhCO – Cl]+, 125 (5) [C8H13O]+, 105 (100) 
[PhCO]+. 
MS (CI, Isobutan): m/z (%) = 427 (100) [MH]+, 247/249 (29/9) [M – C10H13O3 + 2H]+, 
229/231 (74/77) [M – C10H13O4]+, 199 (88) [M – ClH4C6CHCOC6H5 + 2H]+, 181 (8) [M 
– ClH4C6CHOCOC6H5]+, 153 (4) [M – ClH4C6CH(OCO)COC6H5]+, 109 (30) [C8H13]+, 
105 (9) [PhCO]+. 
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7.4.4 [1,2-Bis(2-chlorphenyl)-2-oxoethyl]acetat (133a) 
Das O-acetylierte Benzoin 133a wurde nach der allgemeinen 
Methode D synthetisiert. Ansatz a): 2-Chlorbenzaldehyd 
(113a, 281 mg, 2.00 mmol), DBU (61 mg, 400 µmol), 
IMes•HCl (121, 68 mg, 200 µmol), THF (1 mL). Ansatz b): 
Rohprodukt (max. 1.00 mmol) Acetanhydrid (255 mg, 2.50 
mmol), Pyridin (2 mL). Ausbeute: 36 % (104 mg, 359 µmol). 
Rf = 0.21.  
Rt = 26.6 min (GC-Methode A). 
1H-NMR (500 MHz, CDCl3, 300 K): δ = 7.62 (mc, 1 H, Ar2-6-H), 7.51 (mc, 1 H, Ar1-3-
H), 7.35–7.32 (m, 3 H, Ar2-3,4-H, Ar1-5-H), 7.30–7.26 (m, 3 H, Ar1-4,6-H, Ar2-5-H), 
7.22 (s, 1 H, CHOAc), 2.22 (s, 3 H, CH3) ppm.  
13C-NMR (150 MHz, CDCl3, 300 K): δ = 194.9 (s, Ar2-CO), 170.1 (s, CH3CO), 136.2 
(s, Ar1-C-1), 134.2 (s, Ar2-C-1), 132.2 (d, Ar2-C-4), 131.7 (s, Ar2-C-2), 130.7 (d, Ar1-C-
5), 130.5 (s, d, Ar1-C-2, Ar1-C-4), 130.4 (d, Ar1-C-3), 129.9 (d, Ar2-C-3), 129.4 (d, Ar2-
C-6), 127.3 (d, Ar1-C-6), 126.6 (d, Ar2-C-5), 75.9 (d, AcOCH), 20.6 (q, CH3) ppm. 
IR (ATR): ν~ = 3067 (arom. =C-H), 2935, 2858 (aliph. C-H), 1744 (CH3C=O), 1717 
(PhC=O), 1590, 1476 (arom. C=C), 1219 (C-O), 756 (disubst. arom. C-H Def.), 742 
(disubst. arom. C-H Def.) cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 322/324 (4/3) [M]+, 183/185 (4/1) [M – C6H4ClCO]+, 
139/141 (100/49) [C6H4ClCO]+, 111/113 (8/4) [C6H4Cl]+. 
MS (CI, Isobutan): m/z (%) = 323/325 (100/64) [MH]+, 263/265 (16/12) [M – OAc]+, 
116 (22) [C9H8] +, 114 (15) [C9H6] +. 
EA C16H12Cl2O3 (323.17): ber. C 59.46, H 3.74; C16H12Cl2O3•0.2C6H12: ber. C 60.76, 
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7.5 Brom-substituierte Benzoine und deren Derivate 
 
7.5.1 2-(2-Bromphenyl)-2-hydroxy-1-phenylethanon (115b) 
Benzoin 115b wurde nach der allgemeinen Methode A 
synthetisiert. Ansatz: Benzaldehyd (28, 106 mg, 1.00 mmol), 
2-Brombenzaldehyd (113b, 185 mg, 1.00 mmol), DBU (30 
mg, 200 µmol), IMes•HCl (121, 34 mg, 100 µmol), THF (0.25 
mL). Ausbeute: 65 % (190 mg, 653 µmol). 
Rf = 0.20.  
Die erhaltenen 1H- und 13C-NMR- sowie IR-Daten stimmen mit den Literaturwerten 
überein.[108] 
 
7.5.2 [1-(2-Bromphenyl)-2-oxo-2-phenylethyl]acetat (134b) 
Das O-acetylierte Benzoin 134b wurde nach der allgemeinen 
Methode B synthetisiert. Ansatz: Benzoin 115b (170 mg, 584 
µmol), Acetanhydrid (119 mg, 1.17 mmol), Pyridin (2 mL). 
Ausbeute: 94 % (183 mg, 549 µmol). 
Rf = 0.19. 
Rt = 26.3 min (GC-Methode A). 
Schmp.: 66 °C. 
1H-NMR (500 MHz, CDCl3, 300 K): δ = 7.93 (dd, J = 8.5 Hz, 4J = 1.4 Hz, 2 H, Ph-2,6-
H), 7.65 (dd, J = 7.8 Hz, 4J = 1.5 Hz, 1 H, Ar-3-H), 7.52 (tt, J = 7.4 Hz, 4J = 1.4 Hz, 1 
H, Ph-4-H), 7.41 (mc, 2 H, Ph-3,5-H), 7.33 (dd, J = 7.7 Hz, 4J = 1.9 Hz, 1 H, Ar-6-H), 
7.31 (s, 1 H, AcOCH), 7.27 (ddd, J = 7.7 Hz, J = 7.5 Hz, 4J = 1.5 Hz, 1 H, Ar-5-H), 
7.22 (ddd, J = 7.8 Hz, J = 7.5 Hz, 4J = 1.9 Hz, 1 H, Ar-4-H), 2.21 (s, 3 H, CH3) ppm.  
13C-NMR (125 MHz, CDCl3, 300 K): δ = 193.5 (s, Ph-CO), 170.0 (s, CH3CO), 134.3 
(s, Ph-C-1), 133.7 (d, Ph-C-4), 133.6 (d, Ar-C-3), 133.5 (s, Ar-C-1), 131.0 (d, Ar-C-4), 
130.6 (d, Ar-C-6), 128.7 (2d, Ph-C-2,3,5,6), 128.2 (d, Ar-C-5), 124.7 (d, Ar-C-2), 76.4 
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IR (ATR): ν~ = 3059 (arom. =C-H), 2999, 2927 (aliph. C-H), 1739 (CH3C=O), 1693 
(PhC=O), 1595, 1580, 1475 (arom. C=C), 1221 (C-O), 751, 682 (monosubst. arom. 
C-H Def.), 706 (1,2-disubst. arom. C-H Def.) cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 185/187 (6/3) [M – PhCO – Ac + H]+,
 
105 (100) [PhCO]+. 
MS (CI, Isobutan): m/z (%) = 333/335 (19/18) [MH]+, 273/275 (92/100) [M – OAc]+, 
105 (36) [PhCO]+. 
EA (C16H13BrO3) (333.18): ber. C 57.68, H 3.93, gef. C 58.04, H 3.90. 
 
 
7.6 Fluor-substituierte Benzoine und deren Derivate 
 
7.6.1 2-(2-Fluorphenyl)-2-hydroxy-1-phenylethanon (115c) 
Benzoin 115c wurde nach der allgemeinen Methode A 
synthetisiert. Ansatz: Benzaldehyd (28, 159 mg, 1.50 mmol), 
2-Fluorbenzaldehyd (113c, 186 mg, 1.50 mmol), DBU (45 
mg, 300 µmol), IMes•HCl (121, 51 mg, 150 µmol), THF (0.4 
mL). Ausbeute: 29 % (101 mg, 439 µmol). 
Rf = 0.22.  
Die erhaltenen 1H- und 13C-NMR- sowie IR-Daten stimmen mit den Literaturwerten 
überein.[110] 
 
7.6.2 [1-(2-Fluorphenyl)-2-oxo-2-phenylethyl]acetat (134c) 
Das O-acetylierte Benzoin 134c wurde nach der allgemeinen 
Methode B synthetisiert. Ansatz: Benzoin 115c (89 mg, 387 
µmol), Acetanhydrid (78.9 mg, 774 µmol), Pyridin (2 mL). 
Ausbeute: 89 % (93.6 mg, 344 µmol). 
Rf = 0.23. 
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Schmp.: Es wurde kein Schmelzpunkt gemessen, da die Substanz bei Raumtemp. 
flüssig ist. 
1H-NMR (600 MHz, CDCl3, 300 K): δ = 7.95 (dd, J = 8.3 Hz, 4J = 1.2 Hz, 2 H, Ph-2,6-
H), 7.52 (tt, J = 7.4 Hz, 4J = 1.8 Hz, 1 H, Ph-4-H), 7.41 (dd, J = 8.3 Hz, J = 7.4 Hz, 2 
H, Ph-3,5-H), 7.39 (dd, J = 7.7 Hz, 4J = 1.8 Hz, 1 H, Ar-6-H), 7.33 (mc, 1 H, Ar-4-H), 
7.23 (s, 1 H, HCOAc), 7.14–7.08 (m, 2 H, Ar-3,5-H), 2.21 (s, 3 H, CH3) ppm.  
13C-NMR (150 MHz, CDCl3, 300 K): δ = 193.0 (s, Ph-CO), 170.3 (s, CH3CO), 160.1 
(sHdF, 1JCF = 248.9 Hz, Ar-C-2), 134.2 (s, Ph-C-1), 133.7 (d, Ph-C-4), 131.4 (dHdF, 
3JCF = 8.4 Hz, Ar-C-4), 130.1 (dHdF, 3JCF = 2.5 Hz, Ar-C-6), 128.7 (d, Ph-C-3,5), 128.5 
(d, Ph-C-2,6), 124.9 (dHdF, 4JCF = 3.6 Hz, Ar-C-5), 121.2 (sHdF, 2JCF = 13.8 Hz, Ar-C-
1), 116.0 (dHdF, 2JCF = 21.8 Hz, Ar-C-3), 70.2 (dHdF, 3JCF = 3.0 Hz, AcOCH), 20.6 (q, 
CH3) ppm. 
19F-NMR (470 MHz, 300 K): δ = -117.0 ppm.
 
IR (ATR): ν~ = 3068 (arom. =C-H), 2928, 2855 (aliph. C-H), 1743 (CH3C=O), 1697 
(PhC=O), 1597, 1494 (arom. C=C), 1221 (C-O), 757, 691 (monosubst. arom. C-H 
Def.) cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 272 (4) [M]+, 167 (4) [M – PhCO]+, 125 (16) [M – PhCO – 
Ac + H]+,
 
123 (19) [M – PhCO – Ac – H]+,
 
105 (100) [PhCO]+. 
MS (CI, Isobutan): m/z (%) = 273 (100) [MH]+, 215 (42) [M – OAc + 2H]+, 116 (94) 
[C9H8] +, 114 (63) [C9H6]+, 99 (6) [C5H4FO]+, 97 (6) [C5H2FO]+, 95 (61) [PhF]+. 
EA C16H13FO3 (272.27): ber. C 70.58, H 4.81; C16H13FO3•0.1CH3CO2C2H5: ber. C 
70.02, H 4.96; gef. C 69.70, H 4.79. 
 
7.6.3 [1,2-Bis(2-fluorphenyl)-2-oxoethyl]acetat (133c) 
Das O-acetylierte Benzoin 133c wurde nach der allgemeinen 
Methode D synthetisiert. Ansatz a): 2-Fluorbenzaldehyd 
(113c, 248 mg, 2.00 mmol), DBU (61 mg, 400 µmol), 
IMes•HCl (121, 68 mg, 200 µmol), THF (1 mL). Ansatz b): 
Rohprodukt (max. 1.00 mmol) Acetanhydrid (255 mg, 2.50 
mmol), Pyridin (2 mL). Ausbeute: 37 % (108 mg, 372 µmol). 
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Rt = 23.1 min (GC-Methode A). 
Schmp.: Es wurde kein Schmelzpunkt gemessen, die Substanz bei Raumtemp. 
flüssig ist. 
1H-NMR (600 MHz, CDCl3, 300 K): δ = 7.89 (dFdHdH, 4JHF = 7.8 Hz, J = 7.4 Hz, 4J = 
1.8 Hz, 1 H, Ar2-6-H), 7.48 (dHdHdFdH, J = 8.4 Hz, J = 7.1 Hz, 4JHF = 5.1 Hz, 4J = 1.9 
Hz, 1 H, Ar2-4-H), 7.36–7.30 (m, 2 H, Ar1-4,6-H), 7.21 (ddd, J = 8.4 Hz, J = 7.4 Hz, 4J 
= 1.0 Hz, 1 H, Ar2-5-H), 7.12–7.05 (m, 2 H, Ar1-3,5-H), 7.06 (dF, 4JHF = 1.1 Hz, 1 H, 
HCOAc), 7.03 (dFdHdH, 3JHF = 11.0 Hz, J = 8.4 Hz, 4J = 1.0 Hz, 1 H, Ar2-3-H), 2.20 (s, 
3 H, CH3) ppm.  
13C-NMR (150 MHz, CDCl3, 300 K): δ = 191.4 (sHdF, 3JCF = 4.5 Hz, Ar2-CO), 170.2 (s, 
CH3CO), 161.2 (sHdF, 1JCF = 255.4 Hz, Ar2-C-2), 161.0 (sHdF, 1JCF = 250.7 Hz, Ar1-C-
2), 135.2 (dHdF, 3JCF = 9.1 Hz, Ar2-C-4), 131.4 (dHdF, 3JCF = 8.4 Hz, Ar1-C-4), 131.0 
(dHdF, 3JCF = 2.5 Hz, Ar2-C-6), 130.4 (dHdF, 3JCF = 2.6 Hz, Ar1-C-6), 124.6 (dHdF, 4JCF 
= 3.1 Hz, Ar2-C-5), 124.5 (dHdF, 3JCF = 3.7 Hz, Ar1-C-5), 123.3 (sHdF, 2JCF = 13.4 Hz, 
Ar2-C-1), 122.7 (sHdF, 2JCF = 14.4 Hz, Ar1-C-1), 116.6 (dHdF, 2JCF = 23.4 Hz, Ar2-C-3), 
116.0 (dHdF, 2JCF = 21.7 Hz, Ar1-C-3), 73.9 (dHdFdF, 3JCF = 8.1 Hz, 4JCF = 2.3 Hz, 
AcOCH), 20.6 (q, CH3) ppm. 
19F-NMR (470 MHz, CDCl3, 300 K): δ = -108.0 (Ar2-F), -116.2 (Ar1-F) ppm. 
IR (ATR): ν~ = 3078 (arom. =C-H), 2929, 2858 (aliph. C-H), 1743 (CH3C=O), 1698 
(PhC=O), 1610, 1588, 1493 (arom. C=C), 1222 (C-O), 756, 698 (monosubst. arom. 
C-H Def.) cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 290 (6) [M]+, 167 (10) [M – C6H4FCO]+, 125 (26) 
[C6H4FCHOH]+, 123 (100) [C6H4FCO] +. 
MS (CI, Isobutan): m/z (%) = 291 (100) [MH]+, 231 (23) [M – OAc]+, 116 (10) [C9H8] +, 
114 (8) [C9H6]+. 
EA C16H12F2O3 (290.26): ber. C 66.21, H 4.17; C16H12F2O3•0.2C6H12: ber. C 67.27, H 
4.73; gef. C 67.34, H 4.65. 
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7.7 Trifluormethyl-substituierte Benzoine und deren Derivate 
 
7.7.1 2-Hydroxy-1-phenyl-2-[2-(trifluormethyl)phenyl]ethanon (115d) 
Benzoin 115d wurde nach der allgemeinen Methode A 
synthetisiert. Ansatz: Benzaldehyd (28, 106 mg, 1.00 mmol), 
2-(Trifluormethyl)benzaldehyd (113d, 173 mg, 1.00 mmol), 
DBU (30 mg, 200 µmol), IMes•HCl (121, 34 mg, 100 µmol), 
THF (0.25 mL). Ausbeute: 73 % (204 mg, 732 µmol). 
Rf = 0.22.  
Die erhaltenen 1H- und 13C-NMR- sowie IR-Daten stimmen mit den Literaturwerten 
überein.[108,110] 
 
7.7.2 {2-Oxo-2-phenyl-1-[2-(trifluormethyl)phenyl]ethyl}acetat (134d) 
Das O-acetylierte Benzoin 134d wurde nach der allgemeinen 
Methode B synthetisiert. Ansatz: Benzoin 115d (100 mg, 357 
µmol), Acetanhydrid (72.9 mg, 714 µmol), Pyridin (1.5 mL). 
Ausbeute: 91 % (105 mg, 326 µmol). 
Rf = 0.25. 
Rt = 22.7 min (GC-Methode A). 
Schmp.: 54 °C. 
1H-NMR (500 MHz, CDCl3, 300 K): δ = 7.88 (dd, J = 8.0 Hz, 4J = 1.3 Hz, 2 H, Ph-2,6-
H), 7.78 (dd, J = 7.4 Hz, 4J = 1.9 Hz, 1 H, Ar-3-H), 7.53–7.48 (m, 3 H, Ph-4-H, Ar-4,5-
H), 7.43 (mc, 2 H, Ar-6-H), 7.39 (dd, J = 7.4 Hz, J = 8.0 Hz, 2 H, Ph-3,5-H), 7.26 (s, 1 
H, AcOCH), 2.18 (s, 3 H, CH3) ppm.  
13C-NMR (125 MHz, CDCl3, 300 K): δ = 193.4 (s, Ph-CO), 169.7 (s, CH3CO), 134.4 
(s, Ph-C-1), 133.7 (d, Ph-C-4), 132.6 (d, Ar-C-5), 132.0 (s, Ar-C-1), 130.8 (d, Ar-C-6), 
129.6 (d, Ar-C-4), 129.2 (sHqF, 2JCF = 30.8 Hz, Ar-C-2), 128.7 (2d, Ph-C-2,3,5,6), 
126.8 (dHqF, 3JCF = 5.6 Hz, Ar-C-3), 124.0 (sHqF, 1JCF = 274.0 Hz, CF3), 72.8 (d, 
AcOCH), 20.5 (q, CH3) ppm. 
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IR (ATR): ν~ = 3065 (arom. =C-H), 3002, 2930, 2858 (aliph. C-H), 1746 (CH3C=O), 
1699 (PhC=O), 1595, 1580, 1496 (arom. C=C), 1309 (C-F), 1222 (C-O), 771, 681 
(monosubst. arom. C-H Def.), 756 (disubst. arom. C-H Def.) cm-1. 




MS (CI, Isobutan): m/z (%) = 223 (100) [MH]+, 263 (5) [M – OAc]+. 
EA C17H13F3O3 (322.28): ber. C 63.36, H 4.07; C17H13F3O3•0.1C6H12: ber. C 63.92, H 
4.33; gef. C 63.89, H 4.20. 
 




8.1 Daten zur Röntgenkristallstrukuranalyse von (S)-144 
 
Tab. 8.1: Crystal data and structure refinement for luen48a. 
Identification code  luen48a 
Empirical formula  C24H24O5 
Formula weight  392.43 
Temperature  180(2) K 
Wavelength  0.71073 Å 
Crystal system  orthorhombic 
Space group  P212121 
Unit cell dimensions a = 6.1824(3) Å α = 90°. 
 b = 12.1985(7) Å β = 90°. 
 c = 25.7453(12) Å γ = 90°. 
Volume 1941.61(17) Å3 
Z 4 
Density (calculated) 1.342 Mg/m3 
Absorption coefficient 0.093 mm-1 
F(000) 832 
Crystal size 0.4 x 0.3 x 0.3 mm3 
Theta range for data collection 2.30 to 26.97°. 
Index ranges -7<=h<=7, -15<=k<=15, -32<=l<=30 
Reflections collected 13295 
Independent reflections 2428 [R(int) = 0.0582] 
Completeness to theta = 26.97° 99.0 %  
Refinement method Full-matrix least-squares on F2 
Data / restraints / parameters 2428 / 0 / 266 
Goodness-of-fit on F2 1.065 
Final R indices [I>2sigma(I)] R1 = 0.0340, wR2 = 0.0878 
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R indices (all data) R1 = 0.0368, wR2 = 0.0895 
Absolute structure parameter 1.4(10) 
Extinction coefficient 0.047(4) 
Largest diff. peak and hole 0.224 and -0.215 e.Å-3 
 
Comments: 
All non-hydrogen were refined anisotropic. The C-H O-H H atoms were located in 
difference map but were positioned with idealized geometry (OH and methyl H atoms 
allowed to rotate but not to tip) and were refined using a riding model. Because no 
strong anomalous scattering atoms are present the absolute structure and absolute 
configuration cannot be determined. Therefore, Friedel opposites were merged in the 
refinement.  
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Tab. 8.2: Atomic coordinates (x 104) and equivalent isotropic displacement parameters (Å2x 
103). U(eq) is defined as one third of  the trace of the orthogonalized Uij tensor. 
Atom    x  y  z  Ueq 
O(1) 4954(2) 5153(1) 7524(1) 21(1) 
O(2) 4196(3) 4426(1) 8305(1) 37(1) 
O(3) 4886(2) 6709(1) 6383(1) 24(1) 
O(4) 5051(2) 4879(1) 6489(1) 18(1) 
O(5) 2129(2) 5259(1) 5717(1) 26(1) 
C(1) 3835(3) 5955(1) 7201(1) 15(1) 
C(2) 3661(3) 5012(1) 7955(1) 22(1) 
C(3) 1669(3) 5728(1) 7883(1) 20(1) 
C(4) 2576(3) 6909(2) 7951(1) 23(1) 
C(5) 4072(3) 7062(1) 7475(1) 21(1) 
C(6) 1425(3) 5645(1) 7282(1) 17(1) 
C(7) -212(4) 5435(2) 8229(1) 31(1) 
C(8) 832(3) 4486(2) 7102(1) 28(1) 
C(9) -157(3) 6451(2) 7041(1) 28(1) 
C(10) 4666(3) 5908(1) 6650(1) 16(1) 
C(11) 5760(3) 4804(1) 5954(1) 17(1) 
C(12) 4029(3) 5309(1) 5595(1) 18(1) 
C(13) 6027(3) 3598(1) 5830(1) 18(1) 
C(14) 4291(3) 2882(1) 5892(1) 23(1) 
C(15) 4528(3) 1777(2) 5773(1) 27(1) 
C(16) 6488(4) 1393(2) 5581(1) 31(1) 
C(17) 8207(4) 2100(2) 5515(1) 29(1) 
C(18) 7990(3) 3206(2) 5643(1) 23(1) 
C(19) 4745(3) 5813(1) 5096(1) 18(1) 
C(20) 6837(3) 5670(2) 4897(1) 23(1) 
C(21) 7379(4) 6131(2) 4421(1) 27(1) 
C(22) 5884(4) 6739(2) 4149(1) 29(1) 
C(23) 3816(4) 6894(2) 4344(1) 30(1) 
C(24) 3247(3) 6432(2) 4818(1) 24(1) 
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Tab. 8.3: Bond lengths [Å] and angles [°]. 
O(1)-C(2)  1.377(2) 
O(1)-C(1)  1.4595(19) 
O(2)-C(2)  1.198(2) 
O(3)-C(10)  1.202(2) 
O(4)-C(10)  1.3432(19) 
O(4)-C(11)  1.4475(18) 
O(5)-C(12)  1.218(2) 
C(1)-C(10)  1.509(2) 
C(1)-C(5)  1.531(2) 
C(1)-C(6)  1.551(2) 
C(2)-C(3)  1.521(3) 
C(3)-C(7)  1.508(3) 
C(3)-C(4)  1.556(2) 
C(3)-C(6)  1.559(2) 
C(4)-C(5)  1.548(2) 


















C(6)-C(8)  1.531(2) 
C(11)-C(13)  1.513(2) 
C(11)-C(12)  1.543(2) 
C(12)-C(19)  1.491(2) 
C(13)-C(18)  1.391(3) 
C(13)-C(14)  1.393(3) 
C(14)-C(15)  1.391(2) 
C(15)-C(16)  1.390(3) 
C(16)-C(17)  1.379(3) 
C(17)-C(18)  1.395(3) 
C(19)-C(24)  1.394(2) 
C(19)-C(20)  1.402(3) 
C(20)-C(21)  1.389(2) 
C(21)-C(22)  1.377(3) 
C(22)-C(23)  1.386(3) 
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Tab. 8.4: Anisotropic displacement parameters (Å2 x 103) for felix79. The anisotropic dis-
placement factor exponent takes the form:  -2 π2 [ h2 a*2 U11 + ... + 2 h k a* b* U12 ]. 
 U11 U22  U33 U23 U13 U12  
O(1) 21(1)  26(1) 17(1)  3(1) 0(1)  7(1) 
O(2) 49(1)  39(1) 22(1)  12(1) 0(1)  13(1) 
O(3) 29(1)  20(1) 22(1)  4(1) 3(1)  -2(1) 
O(4) 25(1)  18(1) 12(1)  -1(1) 2(1)  0(1) 
O(5) 19(1)  32(1) 26(1)  2(1) 0(1)  0(1) 
C(1) 15(1)  17(1) 14(1)  1(1) -1(1)  1(1) 
C(2) 29(1)  22(1) 16(1)  2(1) 1(1)  1(1) 
C(3) 21(1)  23(1) 14(1)  0(1) 2(1)  1(1) 
C(4) 28(1)  23(1) 18(1)  -5(1) 2(1)  2(1) 
C(5) 25(1)  20(1) 20(1)  -5(1) 2(1)  -4(1) 
C(6) 16(1)  21(1) 15(1)  1(1) 1(1)  -2(1) 
C(7) 29(1)  43(1) 22(1)  3(1) 8(1)  -4(1) 
C(8) 29(1)  30(1) 25(1)  -4(1) 2(1)  -14(1) 
C(9) 17(1)  42(1) 25(1)  7(1) -1(1)  4(1) 
C(10) 13(1)  18(1) 17(1)  -1(1) 0(1)  -2(1) 
C(11) 18(1)  21(1) 11(1)  0(1) 2(1)  1(1) 
C(12) 21(1)  17(1) 15(1)  -2(1) -1(1)  0(1) 
C(13) 22(1)  21(1) 11(1)  0(1) -2(1)  3(1) 
C(14) 22(1)  24(1) 22(1)  -1(1) -1(1)  2(1) 
C(15) 33(1)  23(1) 26(1)  -2(1) -4(1)  -1(1) 
C(16) 44(1)  23(1) 27(1)  -6(1) -1(1)  8(1) 
C(17) 33(1)  30(1) 24(1)  -3(1) 4(1)  12(1) 
C(18) 24(1)  26(1) 19(1)  2(1) 2(1)  4(1) 
C(19) 23(1)  17(1) 15(1)  -1(1) -3(1)  0(1) 
C(20) 28(1)  24(1) 18(1)  4(1) -1(1)  3(1) 
C(21) 34(1)  30(1) 18(1)  2(1) 5(1)  0(1) 
C(22) 46(1)  26(1) 17(1)  4(1) -3(1)  -4(1) 
C(23) 42(1)  26(1) 23(1)  5(1) -10(1)  5(1) 
C(24) 28(1)  22(1) 22(1)  1(1) -5(1) 5(1) 
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Tab. 8.5: Hydrogen coordinates ( x 104) and isotropic displacement parameters (Å 2x 10 3). 
 x  y  z  U(eq) 
H(4A) 1395 7456 7951 28 
H(4B) 3401 6975 8279 28 
H(5A) 3574 7672 7251 26 
H(5B) 5588 7197 7581 26 
H(7A) -707 4691 8148 47 
H(7B) -1397 5954 8172 47 
H(7C) 245 5469 8594 47 
H(8A) -644 4313 7213 42 
H(8B) 1842 3958 7254 42 
H(8C) 919 4447 6722 42 
H(9A) -95 6390 6661 42 
H(9B) 230 7198 7145 42 
H(9C) -1625 6283 7160 42 
H(11) 7169 5195 5909 20 
H(14) 2944 3149 6017 27 
H(15) 3353 1286 5822 33 
H(16) 6645 640 5495 37 
H(17) 9541 1833 5382 35 
H(18) 9182 3690 5603 27 
H(20) 7878 5260 5087 28 
H(21) 8789 6025 4283 33 
H(22) 6272 7056 3825 35 
H(23) 2792 7314 4154 36 
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8.3  Abkürzungsverzeichnis 
 
Abb.    Abbildung 
Ad    Adamantyl 
aliph.    aliphatisch 
Äquiv.    Äquivalent 
arom.    aromatisch 
ber.    berechnet 
CD    Circulardichroismus 
CI    Chemical ionization 
COSY    Correlation spectroscopy 
CSP    Chirale stationäre Phase 
DBU    1,8-Diazabicyclo[5.4.0]undec-7-en 
Def.    Deformation 
DEPT    Distortionless enhancement by polarization transfer 
diff.    diffusion 
Dipp    Di-2,6-(isopropyl)phenyl 
disubst.   disubstituiert 
DMSO   Dimethylsulfoxid 
EA    Elementaranalyse 
EI    Electronic ionization 
et al.    et alii 
GC    Gaschromatographie 
gef.    gefunden 
ges.    gesättigt 
HMBC   Heteronuclear multiple bond correlation 
HPLC    High performance liquid chromatography 
HSQC   Heteronuclear single quantum coherence 
ID    Innendurchmesser 
IMes·HCl   1,3-(Dimesityl)imidazol-3-iumchlorid 
IR    Infrarot 
Kap.    Kapitel 
Kat.    Katalysator 
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Mes    Mesityl 
monosubst.   monosubstiuiert 
MS    Massenspektrometrie 
Nap    Naphthyl 
NHC    N-Heterocyclisches Carben 
NMR    Nuclear magnetic resonance 
NOESY  Nuclear overhauser enhancement and exchange 
  spectroscopy 
p.e.  Hauptproduktüberschuss 
p.r.  Produktverhältnis 
Raumtemp.   Raumtemperatur 
Schmp.   Schmelzpunkt 
Tab.    Tabelle 
THF    Tetrahydrofuran 
TMS    Tetramethylsilan 
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